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Aus dem Physiologischen Institut der Universität Münster/Westf. 
(Direktor: Prof. Dr. E. Schütz) 


Untersuchungen über den Einfluß der Lichtintensität 
auf das Elektroretinogramm 


Von Heinz-Wolf Müller-Limmroth 


Mit 4 Abbildungen 
Eingegangen am 24. November 1952 


Einleitung und Fragestellung 


Ein lebender Organismus kennzeichnet sich dadurch aus, daß er auf 
Reize aus der Umwelt mit arteigenen Reaktionen antworten kann. Dabei 
wird im Allgemeinen mehr Ernergie in Freiheit gesetzt, als der Reiz an 
Energie enthält. Bei den Sinnesorganen vollzieht sich diese Energieum- 
wandlung in drei Stufen, indem durch den Reiz der für das betref- 
fende Organ jeweils spezifische Ruhestand in den der Erregung über- 
geführt wird, der dann fortgeleitet die Vermittlung der Empfindung 
übernimmt. 

Am Auge könnte man als Ausdruck des Ruhezustandes das Ruhe- oder Be- 
standpotential ansehen. Im Zustand der Erregung wird vom Auge das Rlektro- 
retinogramm (ERG) registriert. Das ERG beginnt nach einer kurzen Latenz mit 
einer negativen a-Welle, auf die das b*-Potential folgt. Vom Gipfelpunkt dieses 
Potentials biegt bei Kaltblütern das b*-Potential nach einem kurzen Abfall in 
eine Abszissenparallele über, bei Warmblütern sinkt das Potential unter die 
Niveaulinie zum b -Potential ab, um erneut zu einer hohen Welle, der c-Welle 
anzusteigen. Am Ende der Belichtung erscheint — wiederum nach einer be- 
stimmten Latenz — die d-Welle. 

Schon Kühne und Steiner !9 beobachteten, daß bei dunkeladaptierten 
Dämmertieren eine „Belichtung“ mit einer glimmenden Zigarre bei einem 
Abstand von 50 cm genügt, um ein deutliches ERG auszulösen. Es müs- 
sen Beziehungen zwischen der Lichtstärke und dem ERG existieren. 
Dewar und M’Kendrick ? fanden, daß bei einem Reizintervall von 1: 100 
keine direkt proportionale Zunahme der Spannung im ERG vorhanden 
ist, sondern daß die produzierte Spannung in einem logarithmischen Ver- 
hältnis zur Reizstärke steht. Nach den Messungen von de Haas? gilt 
diese Abhängigkeit nur für höhere Lichtintensitäten. Hier ist die Abhän- 
gigkeit linear, während bei niedrigen Intensitäten (de Haas !?) und auch 
bei höheren Reizstärken (Hartline !2) die Kurve in eine Abszissenparallele 


Z. Biol. 105 27 


394 H. W. Müller-Limmroth 


umbiegt. Somit ähnelt die Kurve in ihrem Verlauf der Charakteristik 
einer Elektronenröhre, wobei man den Punkt, der in dem steilen linearen 
Anstieg in der Mitte liegt, als den „Arbeitspunkt“ auffassen kann. Nach 
Hartline !* gilt die lineare Beziehung der ERG-Größe zum Logarithmus 
der Reizstärke nur für Intensitäten zwischen 240—24 000 Lux, bei In- 
sekten zwischen 200 und 85 000 Lux und beim Menschen für 200—20 000 
Lux (König !8). Helmholtz !6 hat diesen Bereich als die Stellen der „klar- 
sten Beleuchtung“ bezeichnet. Die Höhe der produzierten Spannung ist 
aber nicht allein der Lichtstärke logarithmisch proportional, sondern 
Brossa und Kohlrausch * fanden die gleiche Gesetzmäßigkeit auch für die 
b- und c-Welle des ERG. 


Es ist wohl einer erneuten Untersuchung wert, im Verlauf der Inten- 
sitäts-ERG-Kurve vor allem den unteren asymptotischen Teil festzu- 
legen, um zu klären, ob es sich bei diesem Kurventeil um eine echte 
Asymptote handelt oder ob die Asymptote einen endlichen Schnittpunkt 
aufweist. Dieses Problem führt zwangsläufig zur Frage nach der Licht- 
schwelle des Auges. 


Die ersten elektroretinographischen Ermittlungen über die Sehschwelle 
sind von Einthoven und Jolly !! erhoben worden. Sie fanden für das 
Froschauge eine absolute Schwelle von 103 cal. Dabei soll die ableitbare 
Stromenergie nur "/» der zugeführten Reizenergie betragen. Chaffee, 
Bovie und Hampson 5 fanden am Froschauge eine Schwelle bei 6: 10°% Lux. 
Dieser Wert liegt auch in der Größenordnung der menschlichen Licht- 
empfindlichkeit, die mit 8-10 ® Lux angegeben wird. So wurde auch schon 
ven Himstedt und Nagel!” behauptet, daß die Schwelle der Reizwirkung 
iür das Froschauge fast mit der Schwelle der menschlichen Lichtempfin- 
dung zusammenfallen müsse. 


Czerny® konnte beobachten, daß für die Augenempfindlichkeit die 
Temperatur bedeutsam ist, und zwar steht die Empändlichkeit des Auges 
mit der Wellenlänge ungefähr proportional zur Quantenzahl der schwar- 
zen Strahlung unter Berücksichtigung der Bluttemperatur, die für die 
Temperatur in der Orbita ausschlaggebend ist. Es ist deshalb selbstver- 
ständlich, daß die Lichtschwelle des Auges nicht in Beleuchtungsstärken 
(Lux) angegeben werden kann, sondern nur in Einheiten des Lichtstroms 
(Lumen) oder in absoluten Energiewerten (cal, erg, Wattsec). Die Schwel- 
lendaten für das menschliche Auge sind von Autrum ! mit 6 : 1017 Watt- 
sec angegeben worden. Die an der Pupille gemessene Mindestenergie 
liegt nach den Messungen von Hecht, Shlaer und Pirenne !5 mit 2- 1017 
Wattsec und van der Velden ?% mit 0,9: 10 17 Wattsec in gleichen Größen- 
ordnungen. 

Die Erregung der Retina kann als eine Art von Energieumwandlung der 
Lichtenergie in elektrische Energie aufgefaßt werden, wobei die mit der Er- 
regung parallel laufenden Potentialänderungen den auslösenden Reiz für den 
Sehnerven darstellen und zum Gehirn geleitet werden. Nach de Vries ?’ sollen 
schon 2 Lichtquanten zur Auslösung dieses Vorgangs genügen und zum Zerfall 
von 1 Mol Sehpurpur hat er die Energie von 53 KT berechnet (1 KT = 4,3: 10° 
erg). Nach Autrum'! sind für eine Schwellenreaktion dagegen 10-40 Quanten 
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notwendig. Nach van der Velden: sollen es 24, nach Hecht, Shlaer und Pi- 
renne'°’ mindestens 54 Lichtquanten sein. Baumgardt: hält den zuletzt ge- 
nannten Wert für den zuverlässigsten und kommt für die Retina nach Abzug 
von 50 %/, Lichtabsorption und -reflexion zu einem Schwellenwert von 27 Quan- 
ten. Durch Vergleich der Durchlässigkeitskurven verschieden konzentrierter 
Sehpurpurlösungen mit der relativen Empfindlichkeit des Auses in der Däm- 
merung kommt Baumgardt? zu dem Schluß, daß wahrscheinlich nur 8/, der 
auf die Retina auftreffenden Quanten von 507 mu ausgenutzt werden. Damit 
läge die absolute Schwelle nur bei 5 Quanten. Da aber mehrere Stäbchen in 
dem belichteten Bezirk zusammengekoppelt sind, muß zwangsläufig auch ein 
einzelnes Quant, das in einem einzelnen Stäbchen absorbiert wird, einen ent- 
scheidenden Beitrag zur geleiteten Erregung liefern. Die Aussendung von Licht- 
quanten unterliegt jedoch erheblichen Schwankungen. Diese Werte können 
schwanken, d.h. es müssen auch Rezeptoren vorhanden sein, auf die mehrere 
oder auch keine Quanten auftreffen. Diese Tatsache kompliziert das Problem 
und macht eine exakte Angabe unmöglich und kann nur mit Wahrscheinlichkeit 
ermittelt werden. Tatsächlich folgen die physiologischen Prozesse des Sehvor- 
ganges den Energiegesetzen, die ihren mathematischen Ausdruck in der Quan- 
tentheorie finden (Weigert °®). Planck ?” hat dieser Energieumwandlung folgende 
Deutung gegeben: In den lichtabsorbierenden Sehstoffen sollen Resona- 
toren von bestimmter Eigenfrequenz vorhanden sein, die durch Absorption 
von Licht entsprechender Wellenlänge in Resonanz geraten. Die aus Molekülen 
und Molekülgruppen bestehenden Elementarsysteme erfahren dabei eine Än- 
derung der Elektronenbahnen, evtl. sogar der Atomkerne, wobei auch eine 
vollständige Lostrennung von Elektronen vorkommen kann. Das Elementar- 
system erhält dadurch einen Energiezuwachs, der der Eigenschwingungsfre- 
quenz der Resonatoren proportional und umgekehrt proportional zur Wellen- 
länge des Lichtes ist (Planck ”, Einstein !", Bohr). Dieser Energiezuwachs ent- 
spricht dem Aktionsstrom (Cibis ®). Bei derartigen geringen Reizenergien für 
Schwellenreaktion sind nach Baumgardt” drei Bedingungen einzuhalten: 


1. muß das Auge völlig dunkeladaptiert sein, 
2. darf der Sehwinkel nicht zu groß sein und 
3. muß die Wellenlänge möglichst 507 m, sein. 
Schwellenbestimmungen sind naturgemäß nur dann mit einiger Ge- 
nauigkeit durchführbar, wenn das Ausmaß der Lichtreflexion und -ab- 
sorption genau bekannt ist, bzw. wenn die absorbierenden und reflektie- 
renden Medien vor der Bestimmung entfernt worden sind. Die Durch- 
lässigkeit der Augenmedien für das Sonnenspektrum ist mehrfach unter- 
sucht worden, indem die Durchlässigkeit selbst an der isolierten Cornea, 
der Linse und dem Glaskörper und dem Kammerwasser gemessen wurde. 
Nach Trendelenburg ?® und Schober °* ist die Lichtabsorption für kurz- 
welliges Licht größer als für langwelliges, weil das Linsengewebe eine 
gelbliche Farbe aufweist, die vorwiegend kurzwelliges Licht verschluckt. 
Nach den Angaben von Clamann ’ dringt das sichtbare Licht durch alle 
Medien der Retina ein, während die angrenzenden länger- und kürzer- 
welligen Gebiete bereits in den vorderen Augenpartien absorbiert wer- 
den. Ludvigh und McCarthy?’ geben für das Auge für das blaugrüne 
Licht eine Absorption und Reflexion von 50° an. Am stärksten absor- 
biert nach den Angaben von Schober ** die Linse (10—35 '/o); es folgt die 
Cornea mit 3,5—13/ und schließlich das Kammerwasser mit 5/0. Schließ- 
lich wird auch ein Teil des Lichtes (2,5 /») vor allem von der Cornea re- 


fiektiert (Schober ?*%). 
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Es ist das Ziel der vorliegenden Untersuchung, mit Hilfe eines geeichten 
Graukeils den unteren Teil der Helligkeitskurve mit dem ERG festzu- 
legen. Es soll die Frage behandelt werden, ob dieser Kurventeil eine 
echte Asymptote darstellt oder ob die Kurve einen endlichen Schnitt- 
punkt mit der x-Achse aufweist. Diese Untersuchung führt zwangsläufig 
zu dem Problem der Lichtschwelle, wobei der Einfluß der Lichtabsorption 
und -reflexion durch den Vergleich des ERG des Auges mit dem der iso- 
lierten Retina bei den verschieden farbigen Reizlichtern genau ermittelt 
werden kann. Derartige Untersuchungen liegen bis jetzt nicht vor, sie 
geben aber einen genauen Aufschluß darüber, wieviel des Lichtes tat- 
sächlich nach Durchgang durch die lichtbrechenden Medien an der Retina 
wirksam werden kann. 


Methodik 


Die Versuche wurden in erster Linie an isolierten Netzhäuten von Fröschen 
durchgeführt. Einige Helligkeitsuntersuchungen wurden auf Kaninchenaugen 
ausgedehnt. 

Die Präparation der Augen und die Versuchsanordnung wurde an anderer 
Stelle (Müller-Limmroth ”') eingehend beschrieben. 

Die Eichung des Graukeils der Belichtungslampe wurde z.TT. in Luxeinheiten 
durchgeführt. Für die heterochromatische Photometrie zur Schwellenbestim- 
mung des Auges wurde dagegen eine Thermosäule verbunden mit einem hoch- 
empfindlichen Spiegelgalvanometer verwandt. Auf diese Weise konnten die 
farbigen Lichter auf die gleiche Intensität gebracht werden, bzw. Schwellen- 
werte in absoluten Einheiten angegeben werden. 

Den Versuchsergebnissen liegen 900 Elektroretinogramme zugrunde. 


Ergebnisse 


Der Einfluß der Helligkeit auf das ERG äußert sich in einer bestimmten 
Gesetzmäßigkeit. Grundsätzlich wird mit jeder Herabsetzung der 
Helligkeit das ERG des isolierten Froschbulbus einfacher, weil 
bestimmte Anteile des ERG verschwinden, bis schließlich nur noch eine 
leichte positive Kurvenabweichung nach Belichtung registriert wird. Aus 
Abb. ia geht hervor, daß am deutlichsten sich die a-Welle ver- 
kleinert und zwar direkt proportional zur Abnahme der Hellig- 
keit. Aber auch die b-Welle steht in einer direkten Proportionalität 
zur Helligkeitsminderung, die sowohl die Höhe als auch die Steilheit der 
b-Welle betrifft, während die Gipfelzeit konstant bleibt (se. 
Abb.ib, oberes Diagramm). Aber auch die „ce- Welle“, die im Frosch- 
ERG nur aus einem bestimmten Kurvenabstand von der Nullinie besteht, 
nimmt direkt mit einer Verminderung der Luxzahl des Reizlichtes ab, 
was in gleicher Weise auch für die d-Welle gilt. 

Nur die Latenzzeit desERG verändert sichindirektpropor- 
tional zur Helligkeit des Reizlichtes; sie wird mit steigender Luxzahl 
kürzer, bzw. mit abfallender Helligkeit länger (s. Abb. 1b, 2. Kurve von 
oben). 

Die Proportionalität der einzelnen Größen des ERG ist jedoch nicht li- 
near, sondern besteht in der Form einer Parabel, deren Öffnung zur 
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Abszisse zeigt. Das bedeutet, daß die Größen des ERG mit steigender Hel- 
ligkeit zunächst steil, dann aber weniger ansteigen, um schließlich ange- 
nähert einen konstanten Endwert zu erreichen. Wird die b-Wellen- 
höhe, deren Steilheit, die a- und c- 
Wellenhöhe zum Logarithmus 
drersHreiiireikzeitte (los2 I)EneBe- 
ziehung gesetzt, so ergeben sich keine 
Geraden, sondern s-förmig gekrümmte 
Kurven. (Nach Kenntnis der Opticus- 
aktionsströme ist für die Helligkeits- 
vermittlung zwischen Auge und Ge- 
hirn in erster Linie die b-Welle ver- 
antwortlich zu machen.) Das Verhal- 
ten der b-Wellenhöhe zum Logarith- 
mus der Helligkeit (log lux) ist in 
Abb. 2 dargestellt. Sie zeigt deutlich, 
daß im Bereich zwischen 0,01 und 
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Abb. 1. Der Einfluß der Helligkeit auf das ERG des isolierten Froschbulbus. a) Beispiel 
einer Kurvenschar. b) Graphische Auswertung der Versuchsergebnisse. 
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10,0 Lux die Kurve nicht gradlinig verläuft, sondern gekrümmt ist und 
die Abszisse schon vor dem Nullpunkt schneidet. Nach den Folgerungen, 
die sich aus dem Weber-Fechnerschen Gesetz ergeben, sollte man eine ge- 
rade Linie erwarten, wenn die b-Wellenhöhe zum Logarithmus der Hellig- 
keit in Beziehung gesetzt würde. Das ist aber nicht der Fall. Vielmehr 
zeigt die Kurve im üblichen Helligkeitsbereich (0,01—20 000 Lux) eine 
Gestalt, die einer Kennlinie einer Elektronenröhre auffallend ähnlich ist. 
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Abb. 2. Die b-Wellenamplidude und Helligkeit (J), untersucht am ERG 

des isolierten Froschbulbus. Es besteht in unteren Intensitätsbereichen 

keine lineare Beziehung zum Logarithmus der Lichtintensität. Reizlicht: 
weiß. 


Auch für farbige Reizlichter gilt die beschriebene Gesetzmäßigkeit. Mit 
sinkender Helligkeit werden die ERG im Allgemeinen einfacher, die Größe 
der Kurvenausschläge und deren Steilheit nimmt ab, die Latenzzeiten da- 
gegen zu. Bei geringsten Reizintensitäten sieht das zugehörige ERG — un- 
abhängig von der Wellenlänge des Reizlichtes — nahezu monophasisch aus. 
Bei diesen Untersuchungen konnte immer wieder ein auffälliger Befund 
erhoben werden: Bei schwachen Reizintensitäten und kurzen Wellenlängen 
(blau) zeigte das entsprechende ERG in der zwischen b- und d-Welle lie- 
genden Kurvenstrecke mehrere (meist 6—7) Buckel (Abb.3). Nur ganz 
selten konnte dieser Befund auch nach Rotbelichtung erhalten werden. Es 
handelt sich bei diesen Buckeln um mehrfache b-Wellen. Nach 
unseren Erfahrungen kann man diese Beobachtung auch dann machen, 
wenn die Retina in irgendeiner Weise in ihrer Erregbarkeit herabgesetzt 
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ist. Auch in der d-Welle kommen bei starken Reizen derartige Buckel vor. 
Angedeutet sind sie auch in Abb.3 zu erkennen. Beide Phänomene sind 
von der Wellenlänge und der Intensität des Reizlichtes, sowie vom Zu- 
stand des Präparates abhängig. 
DasyERG des wachen Kanin- 
chens wird in der gleichen Weise wie 
das Frosch-ERG durch Veränderung der 
Helligkeit des Reizlichtes beeinflußt. Auch 
hier besteht keine lineare Beziehung zwi- 
schen der b-Wellenhöhe und -steilheit zur 
Helligkeit (log lux), sondern auch hier hat - 
die Kurve den beim Frosch-ERG bereits a b-weilen im ERG ee 
beschriebenen s -förmigen Verlauf. Der ae een 
untere Kurventeil ist in Abb. 4 darge- nn 
stellt. Etwa von 10 Lux an steigt die 
Kurve stetig fast gradlinig an, im oberen und unteren Teil liegt sie da- 
gegen in der Abszissenparallele. Unterhalb von 10 Lux erhält die Kurve 
einen stärkeren Krümmungssinn zur Abszissenparallele, der bei 2 Lux 
noch ausgeprägter erscheint. Demnach gilt für die unteren 
Helligkeitsberei- 
che das Weber- = 
Fechnersche Ge- 
sietzmicht, eine line | 
are Beziehung zum Loga- | 
rithmus der Lichtinten- ,,ss 
sität wird vermißt. 
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Abb. 4. Graphische Darstellung des Einflusses der 


B| b- Helligkeit auf das ERG des wachen Kaninchens. 
Ss Während alle n Auch für das Kaninchenauge gibt es keine lineare 
sorptionsmessungen bis- Beziehung zwischen der b-Wellenhöhe und -steil- 


3 heit zum Logarithmus der Reizintensität. 
her nur auf Bestimmun- 


gen an der isolierten Cor- 

nea, der enucleierten Linse und am Kammerwasserpunktat angewiesen 
waren, gestattet die Elektroretinographie den Einfluß dieser Größen 
direkt registrierend zu studieren. Da die Erregungsgröße des ERG von 
der Intensität des Reizlichtes abhängt, wird eine Absorption bzw. Re- 
fiexion eines Teiles des Reizlichtes sich an den Wellen des ERG deutlich 


bemerkbar machen. 
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Nach sorgfältiger Entfernung der Cornea, der Iris, der Linse und des 
Kammerwassers — also bei Ableitung von der isolierten Froschretina — 
werden die Kurvenausschläge im ERG generell größer. Der Vergleich 
dieser ERG von der isolierten Froschretina mit den ERG des isolierten 
Froschbulbus zeigt, daß die ERG der isolierten Froschretina sowohl eine 
Vergrößerung der b-Wellenhöhe als auch eine Verlängerung der Gipfel- 
zeit und eine Zunahme der b-Wellensteilheit aufweisen. Das ist besonders 
bei den Grün- und Blau-ERG der Fall. Wenn aber das ERG zum Licht in 
einer quantitativ faßbaren Beziehung steht, sind Aussagen über die Ab- 
sorption von Licht verschiedener Wellenlänge durch die brechenden Me- 
dien möglich. Wenn man die b-Wellensteilheit derartiger ERG mit der 
Steilheit der b-Wellen aus ERG isolierter Bulbi vergleicht, so ergibt sich 
eine Lichtabsorption für weißes Licht von 14°, für rotes Licht (6100 Ä) 
von 18°/, für grünes Licht (von 5050-5650 Ä) von 21° und für blaues 
Licht (4850 Ä) von 37%. Kurzwelliges Licht wird also etwa 
doppeltsostarKabsorbrlert wielangwelligesskiecht 

Es ist selbstverständlich, daß bei Untersuchungen, die das Aufsuchen 
einer Lichtschwelle zum Ziel haben, das Ergebnis des vorstehen- 
den Abschnitts berücksichtigt werden muß. Wenn die Lichtschwelle der 
Retina bestimmt werden soll, müssen entweder die brechenden Medien 
operativ entfernt werden oder ihre Absorption substrahiert werden. Die 
folgenden Schwellenmessungen wurden deshalb ausnahmslos an der iso- 
lierten Froschretina durchgeführt. Als Indikator des Schwelleneffektes 
diente das ERG bei extrem hoher Verstärkung (25 uV = 4 cm Auslen- 
kung des Kathodenstrahles). Außerdem mußten dabei weitere Forderun- 
gen erfüllt sein: 

1. mußte eine längere Dunkeladaptation durchgeführt worden sein. Die 
Frösche wurden dazu 1 Stunde lang in völliger Dunkelheit gehalten, 
dann bei Rotlicht der Bulbus isoliert und schließlich nach einer Kurz- 
dunkeladaptation von 5 min elektroretinographiert. 

2. Mußte der Gesichtswinkel klein sein, um eine in der Retina sicher vor- 
handene räumliche Summation so klein wie möglich zu halten und 

. mußte das Reizlicht in der Wellenlänge genau definiert und die Reiz- 
dauer möglichst kurz sein. Für diese Untersuchungen wurden mit Hilfe 
eines Doppelmonochromators die Wellenlänge 5070 Ä eingestellt und 
die Reizdauer betrug 0,1 sec. Erst bei Reizen, die länger als 0,5 sec 
dauern, können mehrfache b-Wellen auftreten (s. Abb. 3), die man auch 
als Zeichen einer räumlichen Summation auffassen kann. 

Nach einer Belichtung mit diesem wohl definierten Licht ergab sich 

bei Dunkeladaptation ein Schwellenwert für das Froschauge von 


(8) 


3,65 107 Wattsee, ds. 3,65. 10207erg 


Die Wellenlänge von 5070 Ä wurde deshalb ausgewählt, weil nach der 
„Kurve der Dämmerwerte“ das dunkeladaptierte Auge am empfindlich- 
sten auf dieses Licht reagiert. Nach dem Planckschen Energiegesetz E = 
h.-c/A muß für ein Lichtquant die Energie von 3,94 - 1019 Wattsee — 
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3,94 1012 erg bei einer Wellenlänge von 5070 Ä eingesetzt werden. Ein 
Lichtquant hat also um 2 Zehnerpotenzen geringere Energie als die 
Lichtenergie, die zur Auslösung eines Schwellen-ERG erforderlich ist. 
M.a.W. für das Schwellen-ERG sind 100 Licht quanten notwendig. 
Wegen der räumlichen Kopplung von mehreren, meist 90-100 Stäbchen 
zu einer „Seheinheit“ dürfte demnach für das Schwellen-ERG 1 Licht- 
auant genügen. 


Außerdem kann aus dem Schwellenenergiewert die Zahl der Elek- 
tronenladungen errechnet werden, die zur Auslösung des Schwellen-ERG 
notwendig ist. Die Ladung eines Elektrons (eV) ist einer Energie von 
1,602 - 101? erg gleichzusetzen. Demnach müssen für das Schwellen-ERG 
225 Elektronenladungen frei werden. 


Schließlich kann der Schwellenwert in KT umgerechnet werden, um be- 
urteilen zu können, welcher absoluten Wärmeenergie die Schwellen- 
energie zur Auslösung des ERG entspricht. Die Energie ergibt sich aus 
dem Produkt aus der Boltzmannschen Konstanten k = 1,3709 - 10716 - 
grad! und der Temperatur T (= t, + t, = absolute Temperatur + Ver- 
suchstemperatur) und erhält somit für eine Laboratoriumstemperatur von 
20°C für 1kKT = 4,008 : 101% erg bzw. 4,008 - 10?! Wattsec. Der Schwel- 
lenwert für das ERG ist dann etwa 9000 KT gleichzusetzen. 

Wenn aber 100 Stäbchen zu einer funktionellen Einheit gekoppelt sind, 
so bedeutet das, daß für das einzelne Stäbchen nur 3,65 :10 10 erg: 
100 = 3,65 : 101? erg erforderlich sind. Das ist die Ladung von 2 Elek- 
tronen. Demnach genügt es, wenn die Schwellenenergie auf eine Seh- 
einheit von 100 Stäbchen fällt, um in jedem Stäbchen 2 Elektronenladun- 
gen wirksam werden zu lassen. 


Für rotes Licht mit der Wellenlänge von 6100 Ä ergab sich eine Energie- 
schwelle von 5,47 1017 Wattsec und für blaues Licht mit der Wellen- 
länge von 4850 Ä ein Schwelle von 7,3 1017 Wattsec. 

AmKaninchenauge wurde lediglich die Helligkeitsschwelle 
bestimmt, also die Stelle, wo die Helligkeitskurve die x-Achse schneidet. 
Dieser Punkt der Kurve lag bei 9:10% Lux. Bei dieser Beleuchtungs- 
stärke wird die b-Welle = 0, d.h. hier liegt die Lichtschwelle. Diese Be- 
leuchtungsstärke entspricht etwa der eines bewölkten Nachthimmels. Zur 
Auslösung des Schwellen-ERG beim Kaninchenauge sind etwa 14—15 
Photonen notwendig. 


Besprechung der Ergebnisse 


Der Einfluß der Intensität des Lichtes auf das ERG des Frosches äußert 
sich in einer bestimmten Gesetzmäßigkeit, und zwar nehmen Höhe und 
Steilheit der b-Welle, sowie der a-, d- und der sogenannten c-Welle (die 
im Frosch-ERG nur aus einer Abszissenparallele besteht nicht direkt 
linear proportional mit absinkender Intensität ab, sondern es ergibt sich 
eine typische Kurve. Die Gipfelzeit der b-Welle bleibt dagegen konstant, 
während die Latenzzeit mit abnehmender Helligkeit kontinuierlich zu- 
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nimmt. Setzt man daher die b-Wellenhöhe in eine Beziehung zum Loga- 
rithmus der Helligkeit, so erhält man keine Gerade, wie man das nach 
dem Fechnerschen Gesetz erwarten sollte, sondern eine s-förmige ge- 
krümmte Kurve. Das heißt aber, daß nur für mittlere Intensitätsbereiche, 
deren untere Grenze bei 10 Lux liegt, eine lineare Beziehung besteht. 
Dieser Wert gilt sowohl für das Frosch- als auch für das Kaninchenauge. 
Auffällig ist, daß sich bei den Veränderungen der Helligkeit die Gipfel- 
zeit der b-Welle nicht ändert. Das bedeutet aber, daß der b-Welle ein 
Vorgang zugrunde liegen muß, der in der Art einer „initialen Explosion“ 
abläuft mit gleicher Reaktionsgeschwindigkeit. Da aber die b-Welle das 
impulsauslösende Moment für den N. opticus darstellt, kann die Ver- 
mittlung des Helligkeitseindruckes nur über die Höhe 
der b-Welle vermittelt werden, während die b-Wellendauer 
(= Gipfelzeit) keinen Einfluß auf die Helligkeitsunterscheidung hat. 
Elektroretinographisch kommt es auf die produzierte Spannung pro Zeit- 
einheit an. Die von de Haas !? aufgestellte Forderung, daß das Fechner- 
sche Gesetz höchstens nur für mittlere Intensitätsbereiche gelten kann, 
besteht damit zu Recht. Allerdings kann man aus dem Kurvenverlauf 
das Fechnersche Gesetz in keiner Weise herleiten; denn es ist bei dem 
geschilderten Kurvenverlauf unmöglich eine lineare Beziehung nur für 
mittlere Bereiche fordern zu wollen. Auf Grund dieser Versuche möch- 
ten wir uns deshalb der von Ranke ?® am Fechnerschen Gesetz geübten 
Kritik anschließen; denn im niedrigen Intensitätsbereiche gilt dieses Ge- 
setz ganz offensichtlich nicht. Die Helligkeitskurve, gemessen an der 
b-Wellenhöhe des ERG, ergibt vielmehr eine Kurve, die der Charakteri- 
stik einer Elektronenröhre auffallend ähnelt. Von einem mittleren Be- 
reich aus biegt die Kurve oben und unten in eine Abzissenparallele über. 
Der obere Kurvenknick liegt bei solchen Intensitäten, bei denen Tren- 
delenburg ?° Blendungsempfindungen und -reaktionen (krampfhafter Lid- 
schluß, Tränen der Augen) fand. Der untere Teil der Kurve ist dagegen 
keine reine Abszissenparallele, sondern stellt eine Asymptote dar, deren 
endlicher Schnittpunkt bei der absoluten Lichtschwelle des Auges 
liegt. 


Die ERG-Untersuchungen ergaben bei schwachen Reizintensitäten und 
vor allem bei kurzwelligen Reizlichtern den Befund der mehrfachen 
b- und evtl. auch d-Wellen. Dieser Befund kann dadurch erklärt 
werden, daß bei schwachen Intensitäten wegen einer anatomischen Kopp- 
lung von größeren Netzhautarealen eine räumliche Summation 
möglich ist, besonders deshalb, weil das Ruhe- oder Bestandpotential des 
Auges die Netzhautrezeptoren in der Art eines Kippsystems dicht unter- 
halb der „Zündspannung“ hält. Nur eine geringe räumliche Ausbreitung 
der lokalen Erregung der Retina in die Nachbarschaft genügt, um be- 
nachbarte Areale in Erregung zu versetzen, deren Ausdruck im ERG eine 
kleine b-Welle ist. Die Tatsache, daß Blau-Rezeptoren in der Frosch- 
retina seltener sind als andere, werden den beschriebenen Befund bei 
diesem Reizlicht besonders oft erscheinen lassen. 
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Lichtschwellenuntersuchungen ergaben, daß bereits ein 
Lichtquant bei einem Stäbchen eine Erregung auslösen kann. Eine unge- 
ordnete Wärmebewegung stört dabei nicht, weil die Lichtschwelle um 
eine Zehnerpotenz höher liegt. Zum Schwellen-ERG des Kaninchenauges 
sind 14—15 Photonen erforderlich. 


Die Absorptionsmessungen, die mit dem ERG durchgeführt 
werden, ergeben eine gute Übereinstimmung mit den bisher an isolierten 
Geweben durchgeführten Absorptionsmessungen. Die elektroretinogra- 
phischen Untersuchungen haben nur den Vorzug, sofort sichtbar das Aus- 
maß der Absorption und Reflexion zu registrieren. 


Zusammenfassung 


1. Der Logarithmus der Helligkeit steht zur b-Wellenhöhe in einer kurven- 
mäßigen Beziehung, die der Charakteristik einer Elektronenröhre entspricht. 
Bei hohen und niedrigen Intensitäten biegt die Kurve in die Abszissenparallele 
ein. Das Fechnersche Gesetz gilt demnach in der bekannten Formulierung für 
das ERG nur in einem engen mittleren Bereich. 

2. Bei schwachen Lichtreizen und bei kurzwelligen Reizlichtern findet man 
im ERG als Zeichen einer räumlichen Summation mehrfache b- und d-Wellen. 

3. Das Froschauge hat bei Dunkeladaptation und bei einem Licht von 5070 Ä 
eine Schwelle von 3,65 : 101’ Wattsec.. Diesem Wert entsprechen 100 Lichtquan- 
ten, bzw. 9000 KT oder 8:10"% cal. Dieser Energie entspricht die Energie von 
225 Elektronenladungen. 

4. Wegen der anatomischen Kopplung von 100 Stäbchen zu einer Seheinheit 
muß auf das einzelne Stäbchen die Energie von 1 Lichtquant oder 2 Elektronen- 
ladungen kommen. 

5. Die Helligkeitsschwelle des dunkeladaptierten Kaninchenauges liegt bei 
9:10 Lux; es müssen 14—15 Photonen auf das Kaninchenauge treffen. 

6. Vergleichende Untersuchungen am ERG des isolierten Froschbulbus und 
der isolierten Froschretina ergaben eine Zunahme der b-Wellensteilheit nach 
Entfernung der brechenden Medien um 14°), des weißen, um 16 /, des roten, 
um 21°/, des grünen und um 37°/, des blauen Lichtes. Kurzwelliges Licht wird 
also erheblich stärker absorbiert als langwelliges Licht. 


Summary 


With respect to the eye, Fechner’s law can merely be confirmed within the 
range of medium intensities. The threshold of light sensation of the dark- 
adapted frog eye lies at 3.65 X 10” Watt per second, equalling 2 electrode 
charges per rod; that of the eye of the rabbit (under same conditions) at 
9X 10% Lux. The light absorption of the refracting media of the eye is report- 
ed — for the different colors — with 16—37/,, short light waves being ab- 
sorbed to a considerally higher degree than long light waves. 


Resume 

L’on admet la loi de Fechner pour l’oeuil que pour des intensites moyennes. 
Le seuil de la sensation lumineuse de l’@uil de la grenouille adapte A l’obscurite 
est situ6 A 3,65 X 1017 Watt/sec = 2 charges d’electrodes par bätonnets, celui 
de l’oeuil du lapin sous les m&mes conditions a 9 X 10% Lux. L’absorption de 
lumiere des milieux refringents de l’ouil est indiquee, pour les differents 
couleurs, de 16 ä 37 %/,. La lumiere a ondes courtes est absorb&e bien davantage 
que celle a ondes longues. 
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Ist die Faser des quergestreiften Muskels 
wendelartig (helikoid) gebaut? 


Von Albrecht Engelhardt und Otto Popp 


Mit 1 Abbildung 


Eingegangen am 4. Dezember 1952 


Während röntgen-spektrographische Untersuchungen des quergestreif- 
ten Muskels gegen die Annahme eines wendelartigen Aufbaues seiner 
Fasern sprechen !, lassen die auf histologischen Schnitten beobachteten 
Noniusperioden in der Querstreifung ?, der neuerdings beschriebene Ver- 
iauf der Kontraktionswelle ? und die Abhängigkeit der Leitungszeit vom 
Dehnungsgrad der Muskelfaser einen wendelartigen Aufbau vermuten. 
Diese Frage wenigstens für einen bestimmten Muskel zu entscheiden, ist 
das Ziel der in dieser Abhandlung beschriebenen Versuche. 

Die Lösung der Frage, ob die Faser des quergestreiften Muskels geld- 
rollenartig oder wendelförmig gebaut ist, kann durch folgenden Versuch 
gefunden werden: An einer isolierten Muskelfaser wird ein doppelt bre- 
chender Querstreifen aufgesucht. Dieser Querstreifen wird verfolgt, wäh- 
rend die Faser langsam um ihre Längsachse gedreht wird. Nach Ausfüh- 
rung einer vollständigen Umdrehung wird festgestellt, ob man noch auf 
dem gleichen Querstreifen ist oder ob man auf einen anderen Querstreifen 
abgekommen ist. Dadurch ist zu entscheiden, ob die einzelnen, bei ein- 
seitiger Betrachtung als Querstreifen erscheinenden Strukturen aus dop- 
pelt brechender Substanz auf dem Mantel der Faser geschlossene und von 
einander unabhängige Ringe bilden oder ob sie einzelne Umgänge einer 
in sich geschlossenen Schraubenlinie darstellen. 

Als Objekt dienten einzelne Fasern des Musculus cutaneus dorsi vom 
Frosch. Es wurde der Seefrosch (Rana esculenta var. ridibunda) gewählt, 
weil er von den einheimischen Fröschen die größten Hautmuskeln hat. 
Die einzelnen Fasern, die einen Durchmesser von etwa '/ mm haben, 
können verhältnismäßig leicht und rein mechanisch voneinander isoliert 
werden. Die Fasern wurden nach Entnahme aus dem frisch getöteten Tier 
34 Stunden in folgende Lösung gebracht: Phenoli 2,0, Aquae dest. 50,0, 
Glycerini 0,5. Die frische Faser war nicht geeignet, weil die in ihr ab- 
laufenden unregelmäßigen Bewegungen die Beobachtung stören. Ebenso 
waren die mit Formol behandelten Fasern wegen ihrer großen Brüchig- 
keit nicht gut zu gebrauchen. 
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Um auf der Muskelfaser eine Orientierungsmöglichkeit zu bekommen, 
d.h. einen bestimmten Querstreifen von den anderen unterscheiden zu 
können, wurde der Versuch gemacht, eine punktförmige Ätzung mit Sal- 
petersäure auf der Faser anzubringen, was in einzelnen Fällen befriedi- 
gend gelang. Als sicherer und einfacher stellte es sich heraus, die nach der 
Methode von Weigert * kurz gefärbten Kerne der Muskelfaser zur Orien- 
tierung zu benutzen. 


Diese Muskelfaser mußte um ihre Längsachse gedreht und dabei durch 
das Mikroskop beobachtet werden. Die Faser wurde zwischen die beiden 
einander zugewandten Enden zweier horizontal liegender, drehbarer Wel- 
len ausgespannt, die zu diesem Zweck mit kleinen Muskelklemmen ver- 
sehen waren. Die Achsen der beiden Wellen bildeten eine Gerade und 
es wurde versucht, die Muskelfaser möglichst genau in diese Gerade zu 
bringen. Die beiden Wellen wurden von der gleichen Kraftquelle mit 
übereinstimmender Geschwindigkeit und in der gleichen Richtung ge- 
dreht. Der Tubus des Mikroskops war senkrecht auf die Drehachse der 
Muskelfaser gerichtet. Die Vergrößerung war 250fach (Objektiv 20fach, 
Okular 12,5fach). Das Bild eines Faserumfanges hatte deshalb etwa die 
Länge von 75 mm. Bei einer Umdrehungsdauer von rund 10 Minuten 
konnte ein bestimmter Querstreifen gut mit dem Zeiger des Okulars ver- 
folgt werden. Zur Erleichterung der Beobachtung war außerdem durch 
ein in das Okular eingezogenes Haar die senkrecht zur Bewegungsrich- 
tung stehende Mittellinie des Gesichtsfeldes bezeichnet. 

Zu Beginn des Versuches wurde eine markante Stelle des Muskels in 
die Mittellinie des Gesichtsfeldes eingestellt und der Zeiger auf einen 
doppelt brechenden Querstreifen aufgesetzt. Nun wurde der Motor ein- 
geschaltet und die Faser so lange gedreht, bis sie eine volle Umdrehung 
ausgeführt hatte. Der Beobachter verfolgte, eine Hand an der Mikrometer- 
schraube, die andere Hand am Zeiger, das sich durch das Gesichtsfeld be- 
wegende Bild. Einfache Situationsskizzen legten die Verhältnisse vor und 
nach der einmaligen Umdrehung fest. Ein Beispiel von zwei zueinander 
gehörenden derartigen Skizzen ist auf der Abbildung dargestellt. 

In dem durch die Abbildung dargestellten Versuch verschob sich bei 
einer Umdrehung der Zeiger auf den nächsten doppelt brechenden Quer- 
streifen. Wenn man wieder zurückdrehte und dabei ebenfalls mit dem 
Zeiger den Querstreifen verfolgte, so kehrte er wieder auf den ursprüng- 
lich eingestellten Querstreifen zurück. Drehte man aber weiter, so ver- 
schob sich der Zeiger mit jeder Umdrehung um einen Querstreifen weiter. 
Darin stimmten alle betrachteten Fasern überein. 


{n dem durch die Abbildung dargestellten Versuch bewegte sich das im 
Mikroskop sichtbare Bild von links nach rechts und dabei verschob sich 
der Zeiger auf den nächst höheren doppelt brechenden Querstreifen. Auch 
darin stimmten alle gleichartigen Beobachtungen überein, während bei 
umgekehrter Bewegungsrichtung der Zeiger auf den nächsten, tiefer ge- 
legenen Querstreifen wanderte. Bei Betrachtung durch das Mikroskop 
werden oben und unten, sowie links und rechts vertauscht. Auf die Wirk- 
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lichkeit übertragen ergibt sich also die gleiche Beziehung zwischen Rich- 
tung der Drehbewegung und Richtung der Verschiebung des Zeigers. 

Die allgemeine Beobachtung zeigt, daß bei den Fasern des Musculus 
cutaneus dorsi von Rana esculenta var. ridibunda die an der unversehrten 
Faser zu sehenden Querstreifen alle miteinander zusammenhängen und 
Teilstücke einer Schraubenlinie darstellen. Daraus kann geschlossen wer- 
den, daß diese Fasern nicht geldrollenartig, sondern wendelförmig ge- 
baut sind. 

Aus der speziellen Beobachtung ist abzuleiten, daß alle beobachteten 
Fasern gleichsinnig gebaut waren. Bei keiner der von 16 Versuchstieren 
stammenden 36 Fasern konnte der spiegelbildliche Bau beobachtet wer- 
den. Zu dem gleichen Ergebnis führten auch die Beobachtungen über den 


a) vor der Drehung b) nach der Drehung 


Durch die Horizontalen sind schematisch die (in Wirklichkeit viel breiteren) 
doppelt brechenden Querstreifen dargestellt. Die Senkrechte ist die unbewegte 
Mittellinie des Gesichtsfeldes. Der waagrechte Pfeil gibt die Bewegunssrichtung 
des Bildes an. Die ovalen Flecke sind Muskelkerne. Die von rechts oben her- 
einragende Spitze ist der Okular-Zeiger, der nach der Umdrehung um einen 
Querstreifen höher steht. 


Verlauf der Kontraktionswelle in der doppelt brechenden Substanz der 
auergestreiften Muskelfaser ?, bei der die gleichen Muskeln sowohl von 
dieser Tierart als auch von Rana temporaria verwendet wurden. 

Wenn man mit einer gewöhnlichen Holzschraube, in deren Schrauben- 
gang man einen spitzigen Gegenstand hineinhält, die entsprechenden Ver- 
suche anstellt, indem man die Schraube dreht, so wandert — gerade um- 
gekehrt wie bei unseren Versuchen — bei einer Bewegung des Schrauben- 
mantels von links nach rechts der als Zeiger benutzte Gegenstand nach 
unten und bei einer entgegengesetzten Drehung nach oben. Da die ge- 
wöhnliche Holzschraube rechtsgängig ist, ist also die Schraubenlinie auf 
dem Mantel der quergestreiften Muskelfaser in unseren Beobachtungen 
linksgängig. Auch das hat sich schon aus den oben erwähnten Versuchen 
über den Verlauf der Kontraktionswelle ergeben °. 
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Ob die anderen Muskeln der Frösche ebenfalls so gebaut sind, kann aus 
diesen Versuchen noch nicht abgeleitet werden. Ebenso wäre es verfrüht, 
daraus schon Schlüsse über den Bau der Muskeln anderer Tiere oder des 
Menschen ziehen zu wollen. Immerhin ist es gelungen, wahrscheinlich zu 
machen, daß es überhaupt wendelartig gebaute Muskelfasern gibt, wäh- 
rend ein mit der gleichen Zuverlässigkeit geführter Nachweis geldrollen- 
artig gebauter Fasern in quergestreiften Wirbeltiermuskeln unseres Er- 
achtens noch aussteht. 


Zusammenfassung 


Durch Drehen einer Faser des Musculus cutaneus von Rana esculenta var. 
ridibunda um ihre Längsachse unter dem Mikroskop konnte beobachtet wer- 
den, daß die an der unverletzten Faser sichtbaren Querstreifen Teilstücke einer 
Schraubenlinie sind, was für eine wendelartige (helikoide) Struktur dieser 
Fasern spricht. 


Summary 


A fibre of the musculus cutaneus of Rana esculenta, var. ridibunda was 
investigated under the microscope. If the author turned the fibre around its 
longitudinal axis, then he observed that the transversal stripes of the uninjured 
fibre are forming part of a screw line. This speaks in favor of a helicoidal 
structure of these fibres. 


Resume 


Une fibre du musculus cutaneus de Rana esculenta, var. ridibunda fut, sous 
le microscope, tourne&e autour de son axe longitudinale, ce qui permit de remar- 
quer que les striures transversales, visibles a la fibre intacte, sont des parties 
a’une he&lice, ce qui indiquerait une structure helicoide de ces fibres. 


Schrifttum 
1 Buchthal, F. und G. G. Knappeis, Skand. Arch. Physiol. 83 (1940): 2831 — 
2 Heidenhain, M., Anat. Anz. 51 (1918): 49 — 3 Engelhardt, A., Z. Biol. 105 
(1953): 313 — 4 Herxheimer, G.. Abderhaldens Hdb. d. biol. Arbeitsmeth. (Berlin 
1924), VIII, 131 


Anschrift: Doz. Dr. A. Engelhardt, Erlangen, Rathsberger Str. 30. 


409 


Aus dem Pharmakologischen Institut der Universität Tübingen 
(Vorstand: Prof. Dr. F. Haffner) 


Zur biologischen Wirkung der Oxydationsprodukte 
des Adrenalins 


Von Walter Schmid 


Mit 3 Abbildungen 


Eingegangen am 17. Dezember 1952 


Am isolierten, in Tyrodelösung schlagenden Vorhof des Meerschwein- 
chens ruft eine mehrfache Wiederholung kleiner Adrenalingaben eine ein- 
deutige Verlängerung, u. U. auch eine Erhöhung der Adrenalinwirkung 
hervor (Abb. 1). Diese gelegentlich gemachte Beobachtung gab den Anlaß, 
den Mechanismus des Effektes näher zu untersuchen. 


x x x x x X X 

Abb. 1. Verlängerung und Erhöhung der Adrenalinwirkung durch Häufung kleiner 

Einzelgaben ( ! ) von je 10% Endkonzentration. Inotrope Stillstellung durch 4 fachen 
Kaliumüberschuß. Zeit 60 sec. 


Der frisch entnommene rechte Vorhof wurde in 20 ccm Tyrodelösung mit 
0,3 0/, Dextrosegehalt aufgehängt; durch den Sintereinsatz der Fritte entströmte 
reichlich Sauerstoff; die Temperatur des Wasserbades betrug 30 °C. 

Es war schon früher beobachtet worden, daß die Kontraktionen des Vorhof- 
präparates nach mehrstündiger, guter Tätigkeit allmählich so weit abnehmen, 
daß die Amplituden nicht mehr deutlich registriert werden, daß aber die Er- 
regungsvorgänge (aufgenommen mit einem Direktelektrokardiographen) im 
alten Rhythmus weitergehen und daß Adrenalin z.B. in der Endkonzentration 
von 10% noch eine Wirkung auslöst, bei der die Kontraktionsmaxima nur un- 
wesentlich unter der bei normaler Vorhofstätigkeit erzeugten liegen. Da die 
Kontraktionen nach Abklingen der Adrenalinwirkung wieder auf Null ab- 
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sinken, erhält man so gewissermaßen eine „absolute“ Wirkungskurve des Adre- 
nalins, die für quantitative Vergleiche (vgl. Abb.1) gewisse Vorteile : bietet. 
Durch Erhöhung der Kaliumkonzentration auf das 4—6fache, ebenso auch durch 
verschiedene andere negativ inotrop wirkende Bedingungen ließ sich dasselbe 
erzielen (z.B. durch Natriumcitrat, durch Narkotika (Urethan 2—2,5 %/0, Alkohol 
2—30%/,, Chloralhydrat 1—1,5%/)); im folgenden wurde teils die spontan ein- 
tretende, teils die durch den Kaliumüberschuß erzeugte Unterdrückung der 
Kontraktionen benützt. 


1. Pharmakologische Analyse am isolierten Vorhof 


Der Verlängerungseffekt wurde am deutlichsten, wenn eine Folge klei- 
ner Einzelgaben von Adrenalin (jeweils 10-6 Endkonzentration) bis zu 
einer Gesamtkonzentration von etwa 10-® angewandt oder wenn dieselbe 
Gesamtkonzentration auf einmal gegeben und etwa "z Std. gewartet 
wurde, bis die Testdosis Adrenalin in der Endkonzentration von 10% 
hinzugefügt wurde. Die Wirkungsverlängerung kam nicht zustande, wenn 
vor der Zugabe der Testdosis die Nährlösung gewechselt wurde; sie be- 
ruhte also auf einer Veränderung der Außenlösung und nicht des bio- 
logischen Substrates. 


Um die Abhängiskeit der Adrenalinwirkungskurve von der Konzen- 
tration des Adrenalins in der Außenlösung zu untersuchen, wurden bei 
einer einmaligen Adrenalingabe von 10% Endkonzentration auf der Höhe 
und während des Abfalls der Wirkungskurve Proben der Nährlösung von 
jeweils 1 ccm entnommen und am Straubschen Froschherz auf ihre 
Adrenalinwirksamkeit geprüft. (Der Adrenalinnachweis gelingt am Frosch- 
herz noch mit 1 ccm 10-8 Adrenalin). Das Ergebnis zeigte eindeutig, daß 
mit dem Absinken der Wirkungskurve auch die Wirksamkeit der Außen- 
lösung abnimmt und daß am Endpunkt der Vorhofskurve auch am Frosch- 
herz keine wirksame Adrenalinkonzentration mehr nachzuweisen ist. Der 
Verlauf der Adrenalinwirkung am Vorhof ist somit bestimmt durch den 
Gehalt der Außenlösung an wirksamem Adrenalin. 


Hand in Hand mit dem Absinken der Wirkungskurve trat in der 
Tyrodelösung die bekannte, bei der Adrenalinoxydation entstehende Rosa- 
färbung ein. Am Schluß der Kurve ließ sich auch mittels der Brenz- 
katechinprobe mit Fe’ in der Außenlösung kein Adrenalin mehr nach- 
weisen. 

Wurde eine Endkonzentraticn von 10°? Adrenalin, die man durch wie- 
derholte Gaben von 10% oder durch einmalige Zugabe eingestellt und 
nach Abfall der Wirkungskurve entnommen hatte, erneut auf den Vorhof 
zur Einwirkung gebracht, so trat keinerlei Adrenalinwirkung, aber eine 
eindeutige Verlängerung der Wirkung einer daraufgesetzten Adrenalin- 
testdosis auf. Genau so verhielt sich eine Adrenalinlösung von 10°, die 
unter gleichen Bedingungen, aber ohne Anwesenheit des Vorhofs mit 
Sauerstoffdurchströmung etwa 60 Min. vorbehandelt worden war (Abb. 2). 

Die naheliegende Vermutung, daß das erste faßbare Oxydationsprodukt 
des Adrenalins, das Adrenochrom, der für die Verlängerung entscheidende 
Faktor sei, bestätigte sich nicht. Eine durch rasche Oxydation mit Fe’ 
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bei bicarbonatalkalischer Reaktion aus Adrenalin hergestellte, tiefrot ge- 
färbte Adrenochromlösung hatte weder für sich allein eine adrenalin- 
artige Wirkung noch verlängerte sie die Wirkung von zugesetztem Adre- 
nalin. Ebenso verhielt sich eine frisch zubereitete Lösung von reinem 
Adrenochrom, das uns freundlicherweise von Dr. Jonas (damals bei Prof. 
Dr. Dr. h. c. Schöller, Heiligenberginstitut) zur Verfügung gestellt wurde. 
Erst wenn diese Lösungen längere Zeit weiter mit Sauerstnff durchströmt 
wurden, bis ihre rote Farbe sich in braungelb verwandelt hatte, trat eine 
Verlängerungswirkung in Erscheinung, genau so wie bei den durch Adre- 
nalingabe zum Vorhof 
sich allmählich bildenden, 
braungefärbten Lösungen. 
Die verlängernde Wir- 
kung war besonders groß, 
wenn die Lösungen braun- 
schwarze, melaninähnliche 
Flocken abzusetzen be- 
gannen. Unter solchen Be- 
dingungen färbte sich die 
Oberfläche des Vorhofs + in de I? 
bräunlich an und es be- x > X x 
durfte einer gründlichen Abb. 2. Verlängerung und Erhöhung der Adrenalinwir- 


£ j i en kung durch die „braunen Produkte“ einer 60 min lang 
Spülung, um die Beläge bei 30°C mit Sauerstoff durchströmten Adrenalinlösune 


zu entfernen und Handin U Testadrenalinkonzentration 10 "®. Ausgangskonzentra- 


. s = tıon der oxydierten Adrenalinlösung 10 5. Bei ft Umset- 
Hand damit die Verlän- zen von Tyrode- auf die oxydierte Adrenalinlösung, bei 


gerungswirkung rückgän- } Umsetzen auf Tyrodelösuns. 
gig zu machen. 

Grundsätzlich gleich wie Adrenalin verhielten sich die anderen Brenz- 
zatechinderivate Arterenol, Corbasil, Aludrin. 


Vom Adrenochrom abgeleitete Oxydationsprodukte standen uns in Rein- 
form zur Verfügung: ein aus dem Adrenochrom bei stark alkalischer Re- 
akticn entstehender, intensiv grün fluoreszierender und eine bräunliche 
Lösungsfarbe gebender Körper I und ein Di-Indol II (ebenfalls von 
Dr. Jonäs dargestellt). Ihre Formeln sind nach Jonas folgende: 


@H- = —-0OH OH, me ei ı O8 
BD I] OH-!_, rue re 20 


Beide Substanzen hatten keine Eigenwirkung und wirkten selbst auch 
nicht verlängernd auf den Adrenalineffekt; eine Verlängerung trat aber 
ein, wenn die Lösungen längere Zeit mit Sauerstoffdurchperlung vorben 
handelt worden waren. ..sanweö.l 
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2. Untersuchung des chemischen Mechanismus 


Wie oben ausgeführt, ist bei unseren Versuchen die kurze Dauer der 
Adrenalinwirkung bedingt durch das Verschwinden des Adrenalins aus 
der Umgebungslösung des Herzmuskels. Das Verschwinden beruht, wie an 
der Verfärbung der Lösung über Rot nach Braun zu erkennen ist, auf der 
Oxydation des Adrenalins über Adrenochrom zu braunen, melaninähn- 
lichen Produkten. Auch ohne Gegenwart des Vorhofs erfolgt bei Durch- 
leitung von Sauerstoff durch adrenalinhaltige Nährlösungen unter Kör- 
pertemperatur — langsamer unter Zimmertemperatur — Verfärbung und 
Wirksamkeitsabnahme in etwa gleicher Zeit. In beiden Fällen wird die 
Oxydationsstufe des Adrenochroms, worauf schon Bacq ! hingewiesen hat, 
so rasch durchlaufen, daß nur weniger als 10’ der möglichen Gesamt- 
konzentration an rotem Adrenochrom in Erscheinung tritt. 

Das bei der Oxydation des Adrenalins durch Fe’ und nachträgliche 
Alkalisierung über die grüne Chinonform sehr rasch entstehende tiefrote 
Adrenochrom geht bei schwach saurer und bei neutraler Reaktion lang- 
sam, bei alkalischer Reaktion sehr schnell in braungefärbte Produkte 
über; auch das reine Adrenochrom verhält sich hinsichtlich dieser schnellen 
Umwandlung gleich wie das Adrenalin. Oxydiert man eine Adrenalin- 
lösung bei p"! 4,0—5,0 mit Jod, so erhält man praktisch zu 100 %/o Adreno- 
chrom, das sich allerdings in wenigen Minuten zu dem violettstichigen Jod- 
adrenochrom umsetzt und sich dann unter Mehrverbrauch von Jod eben- 
falls zu den braunen Produkten weiteroxydiert. 

Dem anderen Abbauweg über eine Desaminierung der Seitenkette durch 
die Aminoxydase wird neuerdings keine allgemeinere Bedeutung mehr 
zugeschrieben, schon weil das Ferment nur in wenigen Geweben in ge- 
nügender Menge vorhanden ist (Richter a. Tingey?, s. a. Bacq !). Bei un- 
seren Versuchen spielt es offensichtlich keine Rolle; so besitzt das Brenz- 
katechinderivat Corbasil trotz seiner Isopropylseitenkette dieselbe kurze 
Wirksamkeit und kurze Oxydationszeit wie Adrenalin, während das Mo- 
nophenol Sympatol trotz seiner dem Adrenalin gleichen Seitenkette sehr 
anhaltend wirkt. 

Bei dieser Sachlage ist anzunehmen, daß die Verlängerung der Adrena- 
linwirkung durch seine braunen Oxydationsprodukte auf einer Verlang- 
samung der Adrenalinoxydation beruht. Wie diese Verlangsamung zu- 
standekommt, ob z.B. durch die Konkurrenz der selbst noch oxydablen 
braunen Produkte um den Sauerstoff — was im Hinblick auf die schlechte 
Schutzwirkung des Adrenochroms wenig wahrscheinlich ist —, ob durch 
Blockierung der Oxydationsstellen des Adrenalins oder von oxydations- 
beschleunigenden Katalysatoren o.a., muß noch offen bleiben. 


3. Spektrometrische Messungen 


Zur weiteren Charakterisierung der in Frage kommenden wirksamen 
Produkte wurden einige Messungen mittels des Beckman-Spektrophoto- 
meters angestellt. Abb. 3 gibt die Absorptionskurven gleichkonzentrierter 
Lösungen von Adrenalin, Adrenochrom sowie von Adrenalin wieder, das 


| 
| 
\ 


Zur biologischen Wirkung der Oxydationsprodukte des Adrenalins 413 


bei 30°C 45 Min. lang durch Sauerstoffdurchperlung bis zur Braunfär- 
bung oxydiert war und das am Vorhofpräparat eine deutliche Verlänge- 
rung der Adrenalinwirkung gezeigt hatte. Es zeigt sich, daß bei dem 
wirksamen braunen Produkt im Vergleich zu Adrenochrom die Absorp- 
tion im sichtbaren Bereich abgeschwächt und nach dem violetten Gebiet 
zu verschoben ist und dort zu einem Maximum ansteigt, daß es aber im 
Gegensatz zu Adrenochrom im Gebiet der kürzeren Wellen keine wesent- 
liche Absorption besitzt. j 


Abb. 3. Absorptionsspektren von 
Adrenalin, Adrenochrom und von 
Adrenalin, das zu „braunen Produk- 05 
ten“ oxydiert ist. Konzentration je- 
weils 0,0025°/,. Messung in Beckman- 
spektrophotometer. 
H-]—-| Adrenalin 
ee —-® Adrenochrom 


X—X X Oxydiertes Adrenalin. 


01 


4. Versuche an keimenden Kressesamen 


Anhangsweise mögen noch einige Ergebnisse an Kressesamen mitgeteilt 
werden, die im Rahmen einer anderen Untersuchungsreihe mit Adreno- 
chrom erhalten wurden. Von vorgekeimten Samen wurden je 20 Stück 
gleichen Entwicklungsgrades ausgelesen und in Uhrschälchen in Watte 
gebettet, die mit der Prüflösung getränkt war. Adrenochrom wurde im 
Bereich von Konzentrationen zwischen 10 * und 10% geprüft. Nach 8—10 
Std. erfolgte eine zunehmende Braunfärbung der Lösungen; nach 24 Std. 
begann sich an den Wurzeln eine deutliche Veränderung abzuzeichnen: 
sie krümmten sich korkzieherartig in die Luft und senkten sich auch in 
den folgenden Tagen nicht mehr in die Unterlage ein; an den Stengeln 
war außer einer mäßigen Hemmung des Längenwachtstums keine Wir- 
kung festzustellen. Wenn die noch roten Adrenochromlösungen alle 4—$6 
Std. ausgespült und durch frischzubereitete ersetzt wurden, traten diese 
auffallenden Wurzelveränderungen nicht ein und die Pflänzchen entwickel- 
ten sich völlig gleich wie die Kontrollen. Wurden andererseits Adreno- 
chromlösungen in vitro bis zur Braunfärbung voroxydiert, bevor sie mit 
den Keimen in Kontakt kamen, so traten die Wurzelveränderungen ein. 

Man wird bei diesem prinzipiell gleichen Verhalten des Vorhofs und 
der Samenkeimung in Übereinstimmung mit Bacq ! und Lettre? die Frage 
stellen müssen, ob auch bei anderen Adrenalin- und Adrenochromwirkun- 
gen wie z.B. bei der Beeinflussung des Kohlenhydratstoffwechsels der Mus- 
kulatur #,5, bei der Mitosehemmung an Herzfibroblasten ?, ®, bei der Hem- 
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mung von Tumorwachstum ’, nicht ihre weitergehenden Oxydationspro- 
dukte in Betracht kommen, und ob den im Organismus weit verbreiteten 
Melaninen eine physiologische Bedeutung in dieser Richtung zukommt. 


Zusammenfassung 


Am isolierten, in Glukose-Tyrodelösung aufgehängten Meerschweinchenvor- 
hof wird die Wirkungskurve kleiner Adrenalingaben bei öfterer Wiederholung 
auffallend verlängert und erhöht. 

Dies läßt sich besonders gut verfolgen, wenn durch Erhöhung des Kalium- 
spiegels oder andere negativ inotrope Bedingungen die Kontraktilität des Vor- 
hofs auf Null herabgedrückt wird, so daß die Adrenalinwirkungskurve gewisser- 
maßen in ihrem „absoluten“ Verlauf registriert wird. 

Höhe und Länge der Wirkungskurve ist, wie die Prüfung von Nährlösungs- 
proben am Froschherz und auch die angestellten Farbreaktionen ergaben, pri- 
mär durch die Konzentration des restierenden Adrenalins bestimmt. 

Die Verstärkung der Adrenalinwirkung beruht auf der Anhäufung von Oxy- 
dationsprodukten, die für sich allein keine „Adrenalinwirkung“ haben, aber 
seine Oxydation verlangsamen. Wie Adrenalin verhalten sich auch Nor-Adrena- 
lin und andere Brenzkatechinderivate der Gruppe. Reines Adrenochrom besitzt 
weder Adrenalinwirkung noch eine Schutzwirkung; die letztere tritt bei wei- 
terer Oxydation zu den wenig löslichen, braunen, den Melaninen nahestehenden 
Produkten ein, über deren spektrometrische Abgrenzung Messungen angestellt 
wurden. ’ 

Auch bei einer auffälligen Beeinflussung des Wurzelwachstums der Garten- 
kresse durch Adrenochrom erwiesen sich seine braunen Oxydationsprodukte als 
die entscheidenden Faktoren. 


Summary 


“Absolute” adrenalin action curves of the isolated atrium of the guinea-pig 
(gained in fatigue and under other negative inotropic conditions) are being 
prolonged and raised if small quantities of adrenalin are repeatedly administer- 
ed. The effect is due to a slowing-down of the oxidation of adrenalin brought 
about by its brown oxidation products in the outer phase; pure adrenochrome 
does not have this effect. In changes of the growth of the roots of Lepid. sat., 
the brown products are equally the decisive factors. 


Resume 


Les courbes «absolues» de l’action de l’adrenaline du vestibule de la cobaye 
isole (courbes determinees lors de fatigue ou d’autres condition negatives ino- 
tropes) sont allongees et emplifi&es par application r&petee de petites doses 
d’adrenaline. L’effet est dü A un relentissement de ’oxydation de l’adrenaline 
par ses produits bruns d’oxydation dans la phase exterieure; l’adr&enochrome 
pur n’a pas cet effet. Les produits bruns sont les facteurs decisifs aussi lors 
d’un changement de la croissance des racines de Lepid. sat. 
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Aus dem Physiologischen Institut der Universität Marburg 


Ist an der isoliert überlebenden Froschnetzhaut 
bei Belichtung das funktionelle Kernödem noch auslösbar? 


Von R. Dittler, Marburg 


(Nach Versuchen von Gerhard Hartmann *) 


Kurze Mitteilung 


Eingegangen am 22. Dezember 1952 


Im Jahre 1907 wurde von R. Dittler ! eingehend über den Vorgang der 
Zapfenkontraktion an der isolierten Froschnetzhaut berichtet. Seine viel- 
fach variierten Versuche führten ihn zu der Auffassung, daß die Netzhaut 
als überlebendes Organ zunächst ihre natürliche Erregbarkeit bewahrt 
und bei Belichtung, ebenso wie die Netzhaut in situ, von den Zapfen- 
außengliedern aus erregt wird: die Kontraktion der Zapfenmyoide stellt 
nach seinen Ergebnissen insofern einen „sekundären“ Prozeß dar, als erst 
die bei der Zapfenerregung sich bildende Säuerung der Netzhaut (vgl. 
R. Dittler ?) hierzu den Anstoß gibt. Mit dem späteren Nachweis freier 
Phosphorsäure in der tätigen Netzhaut durch H. Lange und M. Simon? 
und ihrer Zurückführung auf den Zerfall des Zapfensehstoffes durch 
G. v. Studnitz * steht diese Deutung in vollem Einklang. 

Die Hauptschwierigkeit bei der Herausschälung dieser Zusammenhänge 
bildete die Abgrenzung der bei Belichtung zu erhaltenden Wirkungen 
gegenüber den Folgen der am überlebenden Objekt unvermeidlichen 
regressiven Vorgänge, da sie denselben einseitig dissimilatorisch gerich- 
teten Stoffwechsel zur Grundlage haben. Immerhin gelang es Dittler 
durch eine große Zahl subtiler Kontrollen, seinen Folgerungen ein hohes 
Maß von Wahrscheinlichkeit zu geben. So wurden für den Ablauf der 
Zapfenkontraktion an der isolierten Netzhaut nicht nur dieselben Zeit- 
werte ermittelt wie am intakten Tier, es konnte auch sichergestellt wer- 
den, daß die für entsprechende Zeit im Dunkeln gehaltene isolierte Netz- 
haut die Dunkelstellung der Zapfen bewahrt, daß diese bei Belichtung 
nachträglich noch prompt in Hellstellung überzuführen ist und daß um- 
gekehrt in Ringer gehaltene Dunkelnetzhäute durch genügend langes Zu- 
warten im Dunkeln zum Absterben gebracht, d.h. lichtunempfindlich ge- 
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macht werden können, ohne daß ihre Zapfen sich verkürzen. Das Über- 
wiegen der Dissimilation bei der Tätigkeit und im Absterben erwies sich, 
vor allem wohl infolge ihrer quantitativen Verschiedenheit, in den 
Auswirkungen also als gewiß nicht gleichwertig. Der Hinweis auf die Be- 
deutung des Säurereizes für die Einleitung der Zapfenkontraktion lag 
in dem Umstand, daß die Benetzungsflüssigkeit belichteter Netzhäute die 
Zapfen von Dunkelnetzhäuten nach den gleichen Zeitgesetzen zur Ver- 
kürzung brachte wie die Belichtung selbst, sowie daß das Heraus- und 
Weiteriffundieren der Säure in die Umgebung lokal belichteter Netz- 
hautstellen in histologischen Schnitten an der sukzessive fortschreitenden 
Zapfenkontraktion in eindrucksvoller Weise gezeigt werden xonnte (Un- 
möglichkeit der Darstellung diskreter Zapfenoptogramme). 

Trotz dieser und anderer Befunde, die für Dittlers Auffassung schlüssig 
erscheinen, darf bei der Kompliziertheit des Geschehens keine Gelegen- 
heit ungenutzt gelassen werden, die Beweisführung wirksam weiter zu 
unterbauen. Eine solche Gelegenheit war neuerdings auf der Grundlage 
des von A. Benninghoff? entwickelten Prinzips des „funktionellen Kern- 
ödems“ gegeben. Nach der Meinung dieser Lehre müßte sich an (streng 
nach Dittlers Verfahren behandelten) isolierten Froschnetzhäuten Kern- 
größenverschiedenheiten zwischen Hell und Dunkel nachweisen lassen, 
falls es zutrifft, daß sie für die Versuchsdauer ihre natürlichen Lebens- 
eigenschaften im Sinne Dittlers noch besitzen. Es wäre dies, soweit wir 
heute sehen, das entscheidende ‚Experiment! 

Die Lehre vom „funktionellen Kernödem“ geht auf das Jahr 1949 zurück, in 
dem Benninghoff am Beispiel exakt gemessener Volumendifferenzen der reti- 
nalen Sinneszellkerne im Hell- und Dunkelauge darüber berichtete. Sie sast 
aus, daß der natürliche Erregungsablauf mit einer Kernschwellung verbunden, 
diese also für den Tätigkeitszustand der Zelle kennzeichnend ist. Das Phäno- 
men als solches war wohl zum ersten Mal an Speicheldrüsenzellkernen be- 
obachtet worden (M. Heidenhain ‘, 1896), von der Kerngrößenverschiedenheit 
in der Retina bei Belichtung und Dunkelheit spricht als Erster A. J. Carlson ' 
(1904). Diesen (und anderen) älteren Angaben fehlte jedoch noch die Grundlage 
exakt vergleichender Messungen mit statistischer Sicherung, auch blieben sie 
auf sporadische Fälle beschränkt. Erst die systematischen Serienmessungen 
Benninghoffs auf breitester Basis ermöglichten es, das „funktionelle Kern- 
ödem“ als allgemein herrschendes Prinzip zu erkennen. Am imponierendsten 
wchl für seine Gültigkeit zeugen die Befunde A. Puffs°, der in Versuchen am 
unverletzten Auge lebender Frösche bei bestimmt abgestufter Beleuchtung zu 
einer Feinheit der Größendifferenzierung zwischen den Zapfen- und Stäb- 
chenkernen gelangte, die einem funktionell-morphologischen Beweis der Dupli- 
zitätstheorie gleichkommt. Die selektive Wirkung des Lichtes messend abge- 
stufter Stärke, die in ihnen zum Vorschein kam, stellte zugleich unter Beweis, 
daß es sich bei der Kernschwellungsreaktion um eine Angelegenheit der ein- 
zelnen (erregten) Zelle handelt, nicht um eine unmittelbare Strahlenwirkung 
auf die Kerne selbst, da diese sonst alle gleichzeitig hätten ansprechen müssen. 

In vorliegender Arbeit wurde im Sinne der einleitenden Erwägungen 
versucht, das Erfahrungsgut des „funktionellen Kernödems“ (ohne auf 
eine Differenzierung nach Zapfen- und Stäbchenkernen heuristisch Wert 
zu legen) zur Prüfung der vitalen Eigenschaften der nach Dittler isolier- 
ten und im Versuch weiterbehandelten Froschnetzhaut kritisch nutzbar 
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zu machen. Dabei wurde der Versuchsgang dem 1907 von Dittler geübten 
Verfahren gefließentlich in allen Einzelheiten nachgebildet. 

Das statistisch gesicherte Ergebnis der Untersuchung lautet dahin, daß 
unter den gegebenen Bedingungen in der Kerngröße der äußeren Körner- 
schicht auch der isolierten Netzhaut ausnahmslos eine 
deutliche VerschiedenheitzwischenHellundDunkel 
besteht. Nach Lichteinwirkung wurden die Kerne durchgehend um hohe 
Prozentbeträge voluminöser gefunden als bei Lichtabschluß. Größenmäßig 
zeigten die Werte der Kernvolumenzunahme, auch je nach dem Fixie- 
rungsmittel (Zenker, Flemming, HNO,), eine ziemliche Streuung; sie 
schwankten zwischen 27 und 45°. Nach Aussage der „funktionellen 
Kernreaktion“ ist hiermit entschieden, daß die als isolierte Organe nach 
Dittlers Verfahren dem Versuch unterworfenen Netzhäute sich noch im 
Besitz der natürlichen Erregbarkeit befanden, und die von ihm für die 
Auslösung der Zapfenkontraktion entwickelten Vorstellungen erhalten die 
vermutete gewichtige Stütze. Dieses Ergebnis wird dadurch noch beson- 
ders unterstrichen, daß an willkürlich herausgegriffenen Beispielen aus 
dem alten Dittlerschen Präparatenbestand von 1906/07 — es handelte sich 
um flemmingfixierte Schnitte mit Nißl-Held-Färbung — auch quantitativ 
der gleiche Befund erhoben werden konnte wie an den neuhergestellten 
Präparaten. 

Daß aus Messungen an fixiertem Material Rückschlüsse auf die „wirk- 
liche“ Größe der zu vergleichenden Gebilde nur mit Vorbehalt statthaft 
sind (vgl. K. Zeiger ?, S. 36 £.), tut der Beweiskraft der Ergebnisse bei der 
Fragestellung der Untersuchung keinen Eintrag: für den Nachweis des 
Überlebens der isolierten Netzhaut unter Erhaltung ihrer natürlichen Er- 
regbarkeit in dem hier diskutierten Sinne genügte es zu zeigen, daß sie 
unter bestimmt definierten histologischen Verfahrensbedingungen nach 
Belichtung dieselben jederzeit sicher reproduzierbaren „Äquivalenzbilder“ 
liefert wie die Netzhaut im lebenden Tier und daß diese sich von den 
(unter sich ebenfalls wieder gleichen) „Äquivalenzbildern“ der Ruhenetz- 
haut in charakteristischer Weise unterscheiden. Dieser Nachweis darf 
durch die mitgeteilten Befunde als erbracht gelten. 


Zusammenfassung 
Die schonend isolierte, in Ringer überlebende Froschnetzhaut ist der Ent- 
wicklung des „funktionellen Kernödems“ nach Benninghoff bei Belichtung noch 
fähig. Sie dürfte also noch im Besitz der natürlichen Lichterregbarkeit sein. 


Summary 
If exposed to light, the carefully isolated surviving retina of the frog (pre- 
served in Ringer’s solution) is still capable of developping the “functional 
nuclear edema” according to Benninghoff. It therefore apparently maintains its 
natural capacity of being stimulated by light. 


Resume 


La retine de la grenouille, delicatement isolee et survivant dans la solution 
Ringer, est — sous exposition a la lumiere — encore capable de developper 
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«l’oedeme de noyau fonctionnel» d’apres Benninghoff. Elle semble donc £tre 
encore naturellement excitable par la lumiere. 
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Aus dem Physiologischen Institut der Universität Innsbruck 
(Vorstand: Prof. Dr. F. Scheminzky) 


Über „funktionelle Polarität“ der Froschlunge 
Von Gertraud Haas 


Mit 7 Abbildungen 


Eingegangen am 23. November 1952 


Die seit langem bekannte polare Wirkung des galvanischen Stro- 
mes an biologischen Objekten — z.B. die kathodisch gerichtete Wanderung 
von Amöben durch kathodische Erniedrigung der Oberflächenspannung —, 
ist vonderStromrichtungansichunabhängig; auch nach einer 
Stromwendung ist der Stromerfolg der gleiche, die Amöben kriechen jetzt 
bloß auf die neue Kathode zu. Grundsätzlich anders sind die Verhältnisse 
bei Längsdurchströmung des Rückenmarkes, wobei sich Funktionsbe- 
einflussungen entgegengesetzter Art je nach der Richtung des Stromes im 
Gewebe ergeben. Tritt der Strom in den cranialen Abschnitten des Zentral- 
nervensystems ein, in den caudalen aus (absteigende Stromrichtung), dann 
werden die mctorischen Funktionen gedämpft, bei entsprechend großer 
Stromstärke sogar vollkommen gelähmt; ein in Wasser durchströmter 
Fisch wird bei dieser Stromrichtung schlaff und unbeweglich (Galvano- 
narkose nach Blasius und Schweizer !), ein Frosch läßt sich ohne jeden 
Abwehrversuch auf den Rücken legen (Scheminzky?), beim Menschen 
schwächt sich der Kniesehnenreflex ab oder verschwindet vollkommen 
(Holzer und Scheminzky ?, Bauereisen und Wagner *), es steigt ferner die 
Schmerzschwelle und sinkt die Temperaturunterschiedsschwelle (Bauer- 
eisen und Wagner *). Bei der umgekehrten, der aufsteigenden Strom- 
richtung zeigt sich eine Erregbarkeitssteigerung, die bei ent- 
sprechender Stromstärke sogar — ähnlich wie bei einer Strychninvergif- 
tung—zuallgemeinentonischenMuskelkrämpfen führen 
kann; der Fischkörper wird steif und bewegungsunfähig, der Frosch zeigt 
allgemeine Muskelanspannungen mit stärkstem Streckkrampf der Hinter- 
beine (galvanischer Krampf nach Köllensperger und Scheminzky 5), beim 
Menschen wird der Kniesehnenreflex so verstärkt, daß er an Intensität 
selbst pathologische Fälle übertreffen kann (Holzer und Scheminzky?, vgl. 
auch Bauereisen und Wagner), ferner sinkt die Schmerzschwelle und 
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steigt die Temperaturunterschiedsschwelle (Bauereisen und Wagner ln 
diesen Beispielen ist also nicht der galvanische Strom an sich, sondern 
die Stromrichtung der maßgebliche Faktor, welcher den Strom- 
erfolg bestimmt. 


Bei der Analyse dieser letzterwähnten Befunde ist nach Scheminzky°® zu be- 
rücksichtigen, daß für die Auslösung der Stromwirkung nicht etwa die äußeren 
Ein- und Austrittsstellen des Stromes am Tier- bzw. am Menschenkörper 
(„physikalische“ Elektroden) von Wichtigkeit sind, sondern die Stromein- und 
Stromaustrittsstellen an den einzelnen beeinflußbaren Gewebselementen („phy- 
siologische“ Elektroden). Fließt der Strom der Länge nach durch das Rücken- 
mark, so muß an jeder Nervenzelle eine Stromeintrittsstelle und eine Strom- 
austrittsstelle liegen, die der eigentliche Ort der Stromwirkung sind. Auch bei 
der eingangs erwähnten Amöbe geht die Stromwirkung von der „physiologi- 
schen Kathode“ aus, doch ist es für das Grundsätzliche des Effektes offenbar 
gleichgültig, wo diese am Versuchsobjekt liegt; beim Rückenmark hängt aber 
die Art der Stromwirkung davon ab, auf welche Oberflächenzone einer Nerven- 
zelle die physiologischen Elektroden gerade zu liegen kommen. Befindet sich bei 
der einen Stromrichtung die „physiologische Kathode“ z.B. am Austritt des 
Neuriten aus einer motorischen Ganglienzelle, also am Ursprungskegel, dann 
könnte das Ausfließen der Erregung aus der Zelle in den Neuriten durch den 
lokalen Katelektrotonus erleichtert werden und es müßte eine Erregbar- 
keitssteigerung bzw. ein Muskelkrampf zustande kommen; liegt bei 
umgekehrter Stromrichtung die „physiologische Anode“ an dieser Stelle, dann 
würde der Erregungsübertritt aus der Zelle in den Neuriten durch den lokalen 
Anelektrotonus blockiert und eine Lähmung müßte die Folge sein. Da die 
Erregbarkeitssteigerung bzw. Erregung oder die Lähmung nur bei Länss- 
durchströmung des Rückenmarkes beobachtet worden sind, muß nun wieder 
aus der entwickelten hypothetischen Vorstellung mit Scheminzky gefolgert 
werden, daß die motorischen Nervenzellen des Rückenmarkes in ganz bestimm- 
ter Art orientiert und zwar mit den Axonpolen bzw. den Ursprungskegeln in 
die Längsrichtung des Organes gestellt sind. 

Das Ergebnis des elektrophysiologischen Experimentes an Wirbeltieren 
und am Menschen fordert also eine gleichmäßige Ausrichtung der polar 
gebauten Nervenzellen in der Längsachse des Organes, eine anatomische 
Polarisierung, die Scheminzky ® seinerzeit als „funktionelle“ Polarität be- 
zeichnet hat, da sie sich zwar in der Funktion äußert, aber noch nicht 
anatcmisch nachgewiesen worden ist. In jüngster Zeit wurde allerdings 
wenigstens für das Froschrückenmark auch der morphologische Beweis 
erbracht: Nemec ’ wies an Serienschnitten für die überwiegende Mehr- 
zahl der beobachtbaren Fälle die Einstellung der Ursprungskegel der moto- 
rischen Vorderhornzellen in die Längsachse des Rückenmarkes nach. 

In vergleichend-physiologischen Untersuchungen und unter Berücksichtigung 
verstreuter Einzelangaben verschiedener Autoren hat Scheminzky® im übrigen 
gezeigt, daß eine „funktionelle Polarität“ in strangförmig gebauten Zentral- 
nervensystemen weit verbreitet ist, soferne man unter „funktioneller Polari- 
tät“ den allgemeiner gefaßten Befund versteht, daß die Funktionsbeein- 
flussung des Zentralnervensystemes mit Richtungsänderung des galvanischen 
Stromes in das entgegengesetzte Extrem umschlägt. So kann man z.B. bei 
Würmern keine Galvanonarkose und keinen galvanischen Krampf erzielen, 
wohl aber bei absteigender galvanischer Längsdurchströmung eine Verkür- 
zung, bei aufsteigender eine Verlängerung beobachten, welche Erschei- 
nungen an die Bauchganglienkette gebunden und somit als Wirkung des Stromes 
auf das Zentralnervensystem anzusehen sind; der absteigende Strom muß die 
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Neurone der Längsmuskulatur, der aufsteigende die der Ring- 
mus kulatur erregen, was wieder einen polaren Bau des Bauchmarkes mit 
Einstellung der betreffenden Ganglienzellen in die Längsachse voraussetzt, 
wobei allerdings die Neurone der Längs- und die der Ringmuskulatur um 180 ° 
verkehrt angeordnet sein müssen (Moore °, Burian !', Fe. und Fr, Scheminsky ", 
Halbich '?). Nach der Zusammenfassung von Scheminzky ' ist eine „funktionelle 
Polarität“ im Zentralnervensystem des Menschen sowie der höheren und nie- 
deren Wirbeltiere, im Bauchmark von Krebsen und Würmern sowie in den 
strangförmigen Teilen des Nervensystems der Echinodermen nachweisbar. In 
den letzten Jahren ist übrigens das Problem der „funktionellen Polarität“ in 
der Literatur sehr häufig diskutiert worden, wobei eine Reihe von Arbeiten 
sich gegen, eine andere sich für diese aussprach; da die Fragestellung der vor- 
liegenden Arbeit sich nicht mit dem Zentralnervensystem befaßt, kann darauf 
nicht näher eingegangen werden. 


Eine „funktionelle Polarität“ scheint nach Scheminzky '* aber durchaus 
nicht auf Zentralnervensysteme beschränkt zu sein, wenn man in allge- 
meinster Fassung darunter eine entgegengesetzte Funktionsbeeinflussung 
eines Organes oder Gewebes je nach der Richtung des galvanischen 
Stromes versteht; auch in diesen Fällen muß sich das Organ bzw. Ge- 
webe aus polar gebauten, räumlich in bestimmter Art ausgerichteten Ele- 
menten aufbauen (pulsierende Streifen aus Froschherzen, Froschlunge). 
An derartigen, gegenüber dem Zentralnervensystem wesentlich einfacher 
gebauten Objekten werden sich die Beziehungen zwischen „funktioneller 
Polarität“ und dem anatomischen Bau leichter auffinden lassen. Über 
Anregung von Prof. Dr. F. Scheminzky habe ich mich eingehender mit 
der „funktionellen Polarität“ der Froschlunge beschäftigt. 

Ein Hinweis auf eine „funktionelle Polarität“ der Froschlunge findet sich in 
einer Arbeit von Brecht’, der eine systematische Untersuchung der Einflüsse 
auf die Acetylcholin-Empfindlichkeit dieses Organes vornahm: „Anhangsweise 
sei hier noch eine bemerkenswerte Beobachtung über die Wirkung von Gleich- 
strom auf die Froschlunge erwähnt. Legt man an die mit dem Schreibhebel 
verbundene Lunge eine Gleichspannung von 5—10 Volt, so beobachtet man, 
wenn die Kathode an der Spitze liegt, eine Kontraktion. Liegt die Kathode 
dagegen an der Basis, so erfolgt eine Dehnung der Lunge. Man wird an Unter- 
suchungen von Scheminzky und Mitarbeitern und die älteren Autoren erinnert 
... Hier, wo es sich um Muskulatur handelt, kann dieses Verhalten wohl nur 
mit einer bestimmten Anordnung der contractilen Elemente in Zusammenhang 
gebracht werden. Wurde die Lunge quer aufgehängt, so war bei beiden Strom- 
richtungen eine Verkürzung zu registrieren.“ 

Es war nun zunächst von Interesse, die Häufigkeit dieser Reaktion fest- 
zustellen und auch einzelne Organstücke auf ihre Reaktionsfähigkeit dem 
galvanischen Strom gegenüber zu untersuchen; denn es könnte ja z. B. an 
der Lungenbasis, wo die Nervenfasern in das Organ eintreten, eine Art 
von motorischem Zentrum liegen, das — von Kathode oder Anode primär 
beeinflußt —, erst sekundär auf den Tonus der glatten Muskulatur im 
Lungengewebe wirkt. Nur wenn es zu zeigen gelingt, daß sich auch Ge - 
websstückeausverschiedenenRegionendesÖOrganes 
bei Längsdurchströmung gleichartig wie die ganze Lunge verhalten, 
dürfte von einer „funktionellen Polarität“ des Gesamtorganes gesprochen 
werden. In diesem Sinne schien es schließlich auch wichtig nachzuweisen, 
daß unabhängig von der Art der Aufhängung des Lungenpräparates die 
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typische Reaktion nur dann eintritt, wenn die Stromlinien das Organ 
parallel zur ursprünglichen Längsachse durchsetzen. 


Methodik 


Die Lunge befand sich während der Durchströmung in Ringerlösung, in 
welche auch die Durchströmungselektroden eintauchten. 

Die Präparation des Organes erfolgte nach Brecht, Corsten und 
Lullies !% sowie Corsten ". Verwendet wurde Rana esculenta vom Neusiedler- 
see, vor dem Versuch für 4—12 Stunden in einem Kühlschrank bei 4° C ge- 
halten; nach Dekapitieren, Ausbohren des Rückenmarkes und Eröffnung der 
Leibeshöhle wurden die Lungen mit einer Kehlkopfkanüle aufgeblasen und 
anschließend über eine Herzkammerkanüle mit Ringerlösung möglichst blutfrei 
gespült. Die von Corsten !’ betonte Blutausspülung erwies sich allerdings für 
die vorliegenden Versuche als nicht so ausschlaggebend und wurde zu Gunsten 
der Schnelligkeit des Präparierens nicht immer bis zur völligen Blutfreiheit 
getrieben. Hierauf wurden die Lungen an der Lungenbasis abgetrennt und — 
je nach der Versuchsanordnung —, an der Basis und Spitze oder in der Mitte 
des Organes an 2 gegenüberliegenden Stellen mit einem Faden angeschlungen. 
Die eine Lunge kam sofort in das Durchströmungsgefäß, die zweite wurde in 
Ringerlösung im Kühlschrank aufbewahrt. 

Versuchsanordnuns: Das zylindrische Durchströmungsgefäß DG aus 
Glas (Abb. 1 A), oben offen, unten mit dem Kork K verschlossen, Höhe 10 cm, 
lichte Weite 2 cm, konnte über die Röhren R, und R, rasch mit Ringerlösung 
gefüllt und entleert werden. Durch K war ein Glasstab H mit hakenförmisem 
Ende und weiters ein dicker Silberdraht mit einer den Querschnitt fast aus- 
füllenden Scheibe aus Silberblech — mit zentralem Loch für den Faden F, — 
als Elektrode E, durchgesteckt; eine analoge Silberscheibe wurde als Elektrode 
E, von oben eingesenkt. Der Faden F, vom oberen Lungenende führte zum 
Schreibhebel; Übersetzungsverhältnis 1:16, Schreibgeschwindigkeit auf dem 
Kymographion rund 1 mm’/Min. Der Zug an der Lunge betrug 3 g, wobei sich 
das Organ auf das rund 1'/sfache der Ruhelänge dehnte; sehr dehnbare Lungen 
und Organbruchteile wurden entsprechend weniger belastet. 

Zur elektrischen Durchströmung wurde das von Schiller '® für 
solche Untersuchungen entwickelte Gerät benützt, das den galvanischen Strom 
durch Zweiweggleichrichtung und sorgfältige Siebung aus dem Wechselstrom- 
netz gewinnt, durch eine Elektronenröhre in Sättigungsstromschaltung nach 
Scheminzky !? die Stromstärke — von Widerstandsänderungen und Polarisa- 
tionen unabhängig — konstant hält und sie schon vorher und ohne Prä- 
parat sicher einzustellen erlaubt. Eine weitere Elektronenröhre ermöglicht 
in diesem Gerät mit einem einzigen Hebel das notwendige Ein- und Aus- 
schleichen des galvanischen Stromes mit vorher einstellbarer Steilheit des 
Stromanstieges und Abfalles, wobei auch während des Stromanstieges jeder- 
zeit auf Konstantbleiben der gerade erreichten Stromstärke umgeschaltet wer- 
den kann. Die Ausgangsklemmen dieser Anordnung waren bei meinen Ver- 
suchen unter Zwischenschaltung eines Stromwenders mit den Elektroden E, 
und E, verbunden. Die Zeit des Ein- und Ausschleichens lag stets zwischen 30 
und 60 Sek., die erreichte, konstant bleibende Endstromstärke je nach Versuch 
zwischen 2 und 25 mA (auf den Flüssigkeitsquerschnitt bezogen zwischen 5,8 
und 72 Mikroampere pro mm?), die zwischen den Elektroden liegende Span- 
nung zwischen 0,8 und 6,7 V. Die Dauer einer Durchströmung, vom Beginn des 
Einschleichens bis zum Ende des Ausschleichens, betrug stets 5 Min.; zwischen 
2 aufeinanderfolgende Durchströmungen wurde eine gleichlange Pause einge- 
schaltet. 

Bei einer Längsdurchströmung war die Lungenspitze unten mit dem Faden 
F, am Glashaken, oben mit dem Faden F, am Schreibhebel He befestigt 
(Abb. 1A). Bei einer Querdurchströmung waren die beiden Fäden in der 
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Mitte des Organes an zwei gegenüberliegenden Stellen angeschlungen, so daß 
die Lungenachse quer zur Richtung der Stromlinien stand (Abb. 1 B); trotz des 
Dehnungszuges bleibt dabei die quere Lage der Lungenlängsachse immer noch 
am seitlichen Vorspringen der Lungenspitze erkennbar. In einer zweiten Ver- 
suchsreihe wurden die oben und unten befindlichen scheibenförmigen Elek- 
troden E, und E, durch seitliche streifenförmige Elektroden ersetzt (vgl. 
später Abb. 5), mit welchen bei 
querer Einspannung der Lunge durch 
einfaches Verdrehen des Elektroden- 
systemes um 90° am gleichen Prä- 
parat sofort hintereinander eine 
Längs- oder eine Quer durchströ- 
mung durchgeführt werden konnte. 


Versuchsverlauf: Die nach 
dem Einbringen und Belasten des 7/ 
Präparates einsetzende Dehnung 
kommt gewöhnlich nach 10 Min., sel- 
ten später, zum Stillstand; sich stark 
dehnende Lungen reagieren auf den 
galvanischen Strom meist besser als 
solche, die zunächst eine vorüber- 
gehende Verkürzung zeigen. Ge- 
wöhnlich wurde 15 Min. nach dem 
Einhängen mit der Durchströmung 
1 begonnen, doch bleibt meist auch 
während des Versuches noch eine 
Tendenz, sich langsam weiter zu deh- 
nen oder wieder zu verkürzen. In 
manchen Fällen, insbesondere nach 
zu kurzem Abwarten vor Versuchs- 
N beginn, kann es zu kleinen Spontan- 
kontraktionen kommen, welche die 
| Reaktionen auf den galvanischen 
| Strom verwischen. Wie schon er- 
wähnt, dauerten Durchströmung und 


Abb. 1. Versuchsanordnung zur galvani- 


| nachfolgende Pause je 5 Min., wo- schen Durchströmung der Froschlunge. 
| bei in den einzelnen Durchströmun- A Längsdurchströmung: die Lungen- 
| : R icht d basis (oben), die Lungenspitze (unten) 
| gen jeweils Stromrichtung un sind mit je einem Faden am Schreib- 
| Stromstärke nach Bedarf geändert hebel Ban Glashaken befestigt; B 
| : e Quer durchströmung: die Lunge ist in 
| wurden. Eine Versuchsreihe an der- der Mitte an zwei gegenüber liegenden 
| selben Lunge dauerte meist 2 Stun- Stellen angeschlungen, die Lungenspitze 


ist nach links, die Lungenbasis nach 
= rechts gewendet. DG Durchströmunssge- 
| strömungen. fäß; Eı, E» scheibenförmige Elektroden 
| aus Silberblech; F,, F, Haltefäden; H 


| 5 Glashaken; He Schreibhebel; RZRork; 
Zur kurzen Darstellung der KKı,, KKa Krokodilklemmen zur Strom- 


den mit etwa 10—12 Einzeldurch- 


Stromrichtung auf den Kurven zuführung; Lu Lunge; R,, R> seitlich an 

als auch bei der Versuchsbeschreibung DG angesetzte Glasröhren zur Füllung 
2 h E und Entleerung des Gefäßes mit Ringer- 
wurde auch hier die von Scheminzky lösung. 


und Mitarbeitern (l.c.) verwendete 

Bezeichnung „aufsteigend“ und „ab- 

steigend“ benützt. Als Bezugspunkt gilt die Lungenbasis; liegt ihr die Kathode 
nahe, der Spitze die Anode, so wird der Strom als „aufsteigend“, bei Strom- 
richtung von Lungenbasis (Anode) zur Lungenspitze (Kathode) als „absteigend“ 
bezeichnet. In beiden Fällen liegt eine „Längs“durchströmung mit Stromlinien 
| parallel zur Lungenlängsachse vor; unter „querer“ Durchströmung ist eine 
| solche mit Stromlinien senkrecht zur Lungenlängsachse zu verstehen. 
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Der Schalthebel des Schillerschen Gerätes bedient auch ein elektromagne- 
tisches Signal, das beim Beginn des Einschleichens eine Marke auf dem Kymo- 
graphion schreibt, eine zweite bei Unterbrechung des Einschleichens und Über- 
gang zur gleichbleibenden Stromstärke, eine dritte bei Beginn des Ausschlei- 
chens und schließlich eine vierte nach vollendetem Ausschleichen. Diese 4 Mar- 
ken ermöglichen wohl die Aufzeichnung des Stromverlaufes, lassen diesen aber 
bei Betrachtung eines Kurvenausschnittes nicht sofort erkennen; in den hier 
wiedergegebenen Kurvenausschnitten wurde daher der Stromverlauf auf Grund 
dieser Marken als Trapez eingetragen, das je nach der Stromrichtung nach 
aufwärts oder abwärts gerichtet ist und dessen Neigung der Seitenflächen den 
Verlauf des Einschleichens bzw. Ausschleichens versinnbildlicht. Außerdem ist 
die Höhe der Trapeze proportional der jeweils gebrauchten Stromstärke, die 
in mA angegeben und durch einen die Stromrichtung außerdem noch anzeigen- 
den Pfeil ergänzt wurde. Bei Qu erdurchströmung sind die — durch die Lage 
der Trapeze oberhalb bzw. unterhalb der Hilfslinie sowie durch den Pfeil ge- 
kennzeichneten — Stromrichtungsangaben rein räumlich zu verstehen, d. h. 
daß der Strom jeweils von unten nach oben oder umgekehrt durch das Durch- 
strömungsgefäß von Abb. 1A floß. 


Ders glesbenmnsısier 


1. Die Verschiedenheit der Reaktion derLunge’bei 
Längs-und Querdurchströmung. 


In Bestätigung der Befunde von Brecht !* konnte auch in der vor- 
liegenden Untersuchung nachgewiesen werden, daß die Lunge bei Längs- 
durchströmung (Anordnung Abb. 1A) auf eine aufsteigende Stromrich- 
tung mit Dehnung und auf eine 
absteigende mit Verkürzung rea- 
giert (Abk. 2). Die Längenände- 
rung setzt kurz nach Beginn des 
Stromanstieges ein, entwickelt sich 
je nach der Reaktionsfähigkeit des 
Präparates und der Stromstärke 
verschieden schnell und geht dann, 


Abb.2. Stromrichtungsabhängige Reaktion 


einer Froschlunge auf aufsteigende (f) 
und absteigende (J) Durchströmuns: 
Dehnung bzw. Erschlaffung (Sinken der 
Kurve) im ersten, Kontraktion (Steigen 
der Kurve) im zweiten Fall. Obere Zeile: 
Froschlunge. Mittlere Zeile: Stromver- 
lauf; die Höhe der Trapeze entspricht 
der Stromstärke (die außerdem noch in 
Milliampere angegeben ist), die Neigung 
der Seiten dem Verlauf des Ein- und 
Ausschleichens, die Richtung der Trapeze 
der Stromrichtung. Untere Zeile: Zeit- 
marken je 1 Min. 


meist nach 3—4 Minuten, in einen 
Zustand gleichbleibender Verlän- 
gerung bzw. Verkürzung über. 
Mit dem Ausschleichen des Stro- 
mes beginnt die Längenänderung 
der Lunge sich wieder rückzubil- 
den, meist sofort oder beim Ab- 
sinken auf eine Stromstärke von 


rund 1 mA. 


Insgesamt wurden 22 Lungen längs durchströmt, von welchen 5 auf den 
Strom überhaupt nicht reagierten; die restlichen 17 Lungen haben sich einheit- 
lich in der beschriebenen Art bei absteigender Stromrichtung verkürzt, bei der 
aufsteigenden verlängert, und in keinem einzigen Fall zeigte sich etwa ein iden- 
tisches Verhalten bei verschiedener Stromrichtung oder auch eine umge- 


kehrte Reaktion (etwa Verkürzung bei aufsteigender, Verlängerung bei ab- 
steigender Stromrichtung). 


} 
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Im allgemeinen ist die Dehnung der Lunge als Folge der aufsteigenden 
Durchströmung größer als die Kontraktion bei der absteigenden: unter den 
17 längsdurchströmten, gut reagierenden Lungen waren Kontraktion und Deh- 
nung bei gleicher Stromstärke nur in 5 Fällen gleich groß, in 12 Fällen da- 
gegen die Dehnungen größer. 

Die Reaktion der Froschlunge auf den galvanischen Strom gehorcht auch 
nicht dem Alles-oder-Nichts-Gesetz, d. h. der Reizerfolg nimmt mit der Reiz- 
stärke zu (z. B. in Abb. 4), vergrößert sich aber nicht selten auch in aufein- 
anderfolgenden Durchströmungen bei gleichbleibender Reizstärke. Es 
ist im letzteren Fall nicht leicht zu unterscheiden, ob es sich dabei um eine 
fortschreitende Erholung des Präparates nach dem Präparieren, um die Aus- 
wirkung der im Laufe des Versuches eintretenden spontanen Längenänderung 
oder schließlich um eine Analogie zu der vom quergestreiften Muskel her 
wohlbekannten Erscheinung der Treppe handelt. Diese Frage wurde nicht 
weiter verfolgt, da sie nicht im Rahmen der vorliegenden Untersuchung lag. 


Die Schwellenstromstärke betrug bei meiner Versuchsanordnung für die 
empfindlichsten Präparate etwa 1 mA, gleich einer Stromdichte von rund 
2,9 Mikroampere pro mm?. Nach 3—4 Stunden Versuchsdauer läßt die 
Reaktionsfähigkeit der Präparate sehr stark nach und geht allmählich in 
Stromunempfindlichkeit über. 


Abb. 3. Vergleich des Erfolges von Quer- und Längsdurch- 
strömungen am gleichen Präparat. Die in der Kurve A quer 
durchströmte Lunge reagiert von der Stromrichtung unabhängig 
jedesmal mit einer Kontraktion, während sie nach Umhängen 
für Längsdurchströmung in der Kurve B jede absteigende Strom- 
richtung mit Kontraktion, jede aufsteigende mit Erschlaffung be- 
antwortet. Bedeutung der Zeilen wie in Abb. 2; hinsichtlich der 
Stromrichtungskennzeichnung bei Quer durchströmung vgl. den 
Text. 


Zur Prüfung der Frage, ob auch beiquerer Durchströmung eine Ab- 
hängigkeit der Reaktion von der Stromrichtung besteht, wurden weitere 
Lungen mit Querlage der Lungenlängsachse im Durchströmungsgefäß 
(Anordnung Abb. 1B) untersucht. Unter 38 in dieser Art verwendeten 
Präparaten zeigten nur 4 eine ganz schwache polare Reaktion je nach der 
Stromrichtung, bei denen die Nachkontrolle allerdings eine leichte Schräg- 
stellung — also keine reine Querstellung — der Lungenlängsachse ergab; 
4 Präparate reagierten überhaupt nicht cder nur unklar, während von 
den restlichen 30 Fällen 7 Lungen unabhängig von der Stromrich- 
tung stets nur gleichartig mit einer Dehnung, 23 Lungen unab- 
hängig von der Stromrichtung ebenso gleichartig mit einer Kontrak- 
tion reagierten. Ein Beispiel für den häufigeren Fall des Auftretens von 
Kontraktionen (Verkürzungen) zeigt Abb. 3A. Auch damit wurden die 
Befunde von Brecht !* bestätigt, wenn sie auch in dem Sinn zu ergänzen 
sind, daß in der Minderzahl der Fälle auch Dehnungen auftreten. 
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Noch beweisender sind Versuche, in denen quer durchströmte Lungen 
(Ancrdnung 1B) — die keine polar verschiedene Reaktion gezeigt hat- 
ten —, aus der Ancrdnung herausgenommen, an Basis und Spitze mit 
neuen Fäden versehen und nach dem Wiedereinbringen in das Durch- 
strömungsgefäß längs durchströmt wurden (Anordnung Abb. 1A). Von 
den 30 erwähnten, auf jede Durchströmung unabhängig von der Strom- 
richtung nur mit Dehnung oder Kontraktion antwortenden Lungen wurden 
24 in dieser Art noch ein zweites Mal verwendet; von diesen reagierten 
eine Lunge gar nicht mehr, 8 behielten ihre stromrichtungsunabhän- 
gige Reaktion bei, während bei den restlichen 15 Lungen sich wieder 
genau das gleiche typische Verhalten wie bei der Längsdurchströmung 
eines frischen Präparates ergab (Abb. 3A und B). 


2. Nachweisderstromrichtungsabhängigen Lungen- 
reaktionbeiLänssdurchströmungvonOrganbruch- 
stücken. 


Wie schon in der Einleitung erwähnt, würde an sich die mit der Strom- 
richtung verschiedene Reaktion der längsdurchströmten Lunge noch keinen 
Beweis für eine „funktionelle Polarität“ des ganzen Organes dar- 
stellen. Es wurden daher 11 Lungen genau in der Mitte quer durchge- 


Abb. 4. Gleichsinnige Reaktion der basalen (A) und der apikalen Hälfte (B) der glei- 

chen Lunge auf den galvanischen Strom. Von beiden Organhälften wird die aufstei- 

gende Stromrichtung mit einer Dehnung (Erschlaffung), die absteigende mit einer 
Kontraktion beantwortet. Bedeutung der Zeilen wie bei Abb. 2. 


schnitten, so daß jedes Organ in eine basale und in eine apikale Halb- 
lunge zerfiel. Von diesen insgesamt 22 Halblungen — die in der Anord- 
nung von Abb. 1A in Längsrichtung durchströmt wurden — reagierten 
4 nicht auf den galvanischen Strom, während bei den restlichen 9 basalen 
bzw. 9 apikalen Lungenhälften eine vollkommen gleichartige 
Reaktion wie beim ganzen unversehrten Organ be 
obachtet wurde (Abb. 4): sowohl die basale als auch die apikale Halblunge 
dehnte sich bei aufsteigender und verkürzte sich bei absteigender Durch- 
strömung. 

In einigen weiteren Kontrollversuchen wurde in das Durchströmungs- 
gefäß ein mittleres Stück der Lunge gebracht, das durch Abkappen 
etwa des basalen und des apikalen Viertels einer ganzen Lunge ent- 
standen war. Auch diese mittleren Stücke reagierten typisch in der be- 
schriebenen Weise. 
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Die Fähigkeit des Gewebes der Froschlunge, je nach der Richtung des 
Stromes mit Dehnung oder Verkürzung zu reagieren, ist also nicht an das 
ganze Organ gebunden, sondern wird auch von Bruchteilen des Präparates 
gezeigt, selbst von Lungenabschnitten, die — wie die Spitzenhälfte —, 
weit ab von der Eintrittstelle der Nerven in der Lungenbasis liegen. 


3. Prüfung der Reaktion der Froschlunge beiLängs- 
undQuerdurchströmung am gleichenPräparat un- 
mittelbar hintereinander. 


Der früher geführte Nachweis, daß die Froschlunge je nach der Strom- 
richtung bei Längsdurchströmung verschieden, bei Querdurchströmung 
aber nur einförmig reagiert, wurde zum Teil an verschiedenen Präparaten 
geführt, zum Teil auch am gleichen Präparat nach Ändern der Anordnung 
von Abb. 1A auf die Anordnung Abb. 1B. Da das Herausnehmen der 
Lunge aus der Versuchsanordnung und die Entfernung der alten bzw. die 
Anbringung der neuen Fäden sowohl mit Zeitverlust als auch mit Schä- 
digung des Präparates verbunden sind und auch die eintretende Durch- 
strömungspause zur Erholung und besseren Reaktion bei der nachfolgen- 
den Wiederdurchströmung führen könnte, war es erwünscht, Kontroll- 
versuche auch mit einer Anordnung durchzuführen, welche den unmittel- 
baren Übergang von Längs- zur 
Querdurchströmung und umge- 
kehrt ermöglicht, ohne das Prä- 
parat selbst anzutasten. 

Zu diesem Zweck wurde das glei- [x 
che Gefäß wie in Abb.1A benützt, Se 
die Lunge aber so eingehängt, wie in 
Abb.1B: d.h. die Fäden waren in & 
der Mitte des Organes an 2 gegen- 5 7 
überliegenden Punkten befestigt und 3 
die Lungenachse lag quer zur Längs- 


4 BA 
& B 


Abb. 5. Anordnung zum schnellen Wechsel 


achse des Glasgefäßes. Die scheiben- 
förmigen Elektroden E, und E, von 
Abb. 1A wurden durch 2 gleich- 

große, streifenförmige Elektroden E, Ey 
und E, (Abb. 5) ersetzt, die sich in 

der Längsrichtung des Glasgefäßes 

zu beiden Seiten des Präparates be- 

fanden. Es ergibt sich nun bei der E Er E 
Elektrodenstellung Abb.5 A die Mög- R | 

lichkeit, die Lunge in Längsrich- 

tung zu durchströmen, da der Strom- A 

linienverlauf zwischen den Elektro- 

den E, und E, mit der Längsachse 

der Lunge zusammenfällt; werden 

die Elektroden E, und E, jedoch um 

90 ° gedreht, so verlaufen nach Abb. 

5B die Stromlinien senkrecht 

zur Lungenlängsachse, es liegt also 

eine Quer durchströmung vor. Durch 

einfaches Verdrehen des Elektroden- 


zwischen Längs- und Querdurchströmung 
am gleichen Präparat (oben in Seitenan- 
sicht, unten im Schnitt). Die Lunge ist in 
der Mitte an zwei gegenüberliegenden 
Stellen angeschlungen und so zwischen 
Glashaken und Schreibhebel eingespannt, 
daß die Spitze nach links, die Basis nach 
rechts zeigt. Die Anordnung A der Elek- 
troden E, und E, bewirkt eine Längs-, die 
Anordnung DB dieser Elektroden eine 
Querdurchströmung. 
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systemes kann also in mehreren aufeinanderfolgenden Durchströmungen das 
Verhalten der gleichen Lunge bei Längs- und Querdurchströmung ohne Zeit- 
verlust oder Störung des Präparates geprüft werden. 

Auch diese Kontrollversuche haben eindeutig ergeben, daß nur bei 
Längsdurchströmung (Anordnung von Abb. 5A) Dehnung oder Kon- 
traktion je nach der Stromrichtung zustande kommt, während beim queren 
Durchsetzen des Organes durch die Stromlinien (Anordnung von Abb. 5B) 
unabhängig von der Stromrichtung eine einförmige Reaktion (entweder 
nur Kontraktion oder nur Dehnung, je nach dem Präparat) auftritt. Einen 
typischen Versuch aus dieser Reihe zeigt 
Abb. 6. Das Präparat wurde zunächst mit 
der Elektrodenanordnung von Abb. 5 A 
in der Richtung seiner Längsachse auf- 
steigend (A) und dann absteigend (B) 
durchströmt, wobei es ordnungsgemäß 
mit einer Dehnung bzw. Verkürzung rea- 
gierte; hierauf wurden die Elektroden 
zwecks Quer durchströmung in die Stel- 
lung von Abb. 5B gebracht und die in 
den beiden Durchströmungsrichtungen (C 
und D) nun erscheinende Reaktion be- 


Abb. 6. Abwechselnde Prüfung der 


gleichen Lunge in Längs- und steht jedesmal in einer stromrich- 
Querdurchströmung. In den Ver- > A \, 
suchsphasen A und B (Elektroden- tungsunabhängigen Verkür- 
anordnung nach Abb. 5 A) führen - : ® : E 
aufsteigende bzw. absteigende zung; schließlich wurden die Elektro 
Längsdurchströmung zu Erschlaf- A ! n rceh- 
une bzw Kontraktion in Wdcn den zwecks neuerlicher Längsdurc 
versuchsphasen C und D (Elektro- strömung in die Anordnung von Abb. 5 A 


denanordnung nach Abb. 5 B) be- 4 . 
wirkt die Querdurchströmung trotz zurückgedreht, worauf der aufsteigende 
Stromrichtungsänderung jedesmal 


nur die gleiche Verkürzung; in Strom (E) wieder zu einer Dehnung, der 
den Versuchsphasen E und F a 9 - 
(Elektrodenanordnung wieder nach absteigende (F) ZU EL Verkürzung 
Abbr,3 Dalrergepen iempeigen führt. Der gleiche Befund wie in Abk. 6 
Längsdurchströmungen wie in den ? = 
Versuchsphasen A und B wieder konnte an 7 gut reagierenden Präparaten 
Erschlaffung bzw. Kontraktion. ' 

Bedeutung der Zeilen wie in Abb. 2 erhoben werden. 


4 Einige Beobachtungen an Lungen mit gekrümmter 
Längsachse. 


Bei den eben besprochenen Durchströmungsversuchen mit der drehbaren 
Elektredenanordnung nach Abb. 5 krümmten sich einige Lungen zufällig der 
Fläche nach, die Lungenlängsachse stellte dann nicht mehr eine gerade, sondern 
eine krumme Linie dar. Eine solche Lunge ist in Abb. 7 im Horizontalschnitt 
gezeichnet, wobei die Lungenlängsachse durch die strichlierte Mittellinie an- 
gedeutet wurde. Im Gegensatz zu dem in Abb. 5 dargestellten Fall war bei 
solchen Lungen natürlich eine reine Längs- bzw. reine Quer durchströmung 
nicht möglich. Wenn man nun, wie in Abb. 7 gezeichnet, die beiden Elektroden 
in die Lage A bringt, so kann nur die basale Hälfte BH annähernd in 
Richtung der Längsachse durchströmt werden, während in der Spitzenhälfte 
SH die gleichen Stromlinien quer zur Lungenlängsachse verlaufen; bei der 
Elektrodenstellung B gilt das Gleiche, nur sinngemäß vertauscht: die Spitzen- 
hälfte SH wird längs, die Basalhälfte BH wird quer durchströmt; bei der 
Elektrodenstellung C wird wenigstens das Mittelstück annähernd in der Längs- 
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richtung von den Stromlinien getroffen; nur bei der Elektrodenstellung D kann 
eigentlich kein Lungenabschnitt so von den Stromlinien durchsetzt werden, daß 
sie mit der Lungenlängsachse zusammenfallen. 


Die Beobachtungen an 4 derartigen Lungen zeigten nun, daß sowohl 
bei der Elektronenanordnung A, B und C immer wieder stromrich- 
tungsabhängige Reaktionen in Form von Kontraktionen oder Deh- 
nungen auftraten; nur bei der Elektrodenstellung D war die Reaktion 
stromrichtungsunabhängig immer gleich. Auch diese Zufallsbeobachtungen 


Abb. 7. Verhalten der Stromlinien zur & 
Lungenlängsachse (gekrümmte, gestri- 
chelt gezeichnete Linie) bei einer sich 
während des Versuches der Fläche 
nach krümmenden Lunge: bei der 
Elektrodenanordnung AA fallen die 
Stromlinien mit der Lungenlängsachse 
in der basalen Lungenhälfte (BH), bei 
der Elektrodenanordnung BB in der 
Spitzenhälfte (SP), bei der Elektro- 
denanordnung CC in einem mittleren 
Abschnitt des Organes zusammen: in 
allen diesen Fällen tritt eine strom- 
richtungsabhängige Reaktion des gan- 
zen Organes auf; nur bei der Elektro- 
denanordnung DD wird kein Abschnitt 
der Lunge von den Stromlinien in der 
Längsrichtung durchsetzt, weshalb sich 
in diesem Falle auch die Reaktion des 
Organes mit der Stromrichtung nicht 
ändert. 


bestätigen den schon besprochenen Befund, daß die stromrichtungsabhän- 
gige Reaktion durchaus nicht an das ganze Organ gebunden ist, sondern 
auch dann sichtbar wird, wenn nur ein Teil des Gewebes von den Strom- 
linien in der Längsrichtung durchsetzt wird. 


5. Ergänzende Bemerkungen über die Abhängigkeit 
des Reaktionsvermögens der Froschlunge von 
äußeren Bedingungen. 


Im Laufe der Zeit wurden auch die folgenden allgemeinen Erfahrungen 
über das Reaktionsvermögen der Froschlunge auf den galvanischen Strom 
gesammelt, die für eine Weiterführung solcher Untersuchungen nicht un- 
wichtig sind. 

Zustand der Versuchstiere und individuelle Schwan- 
kungen. Frisch gefangene Tiere reagierten besser als solche, die '/»z oder ein 
ganzes Jahr schon im Institutskeller gehalten wurden; im allgemeinen reagier- 
ten die Lungen von lebhaften, mittelgroßen Tieren am besten, doch ist die 
individuelle Schwankung im Reaktionsvermögen so groß, daß man von vorn- 
herein nicht voraussagen kann, ob das Lungenpräparat sich gut oder schlecht 
eignen wird. 

Jahreszeit. Die hier beschriebenen Versuche wurden von Mai bis De- 
zember 1948 und von März bis Juni 1949 durchgeführt. Innerhalb dieser ganz 
verschiedenen Jahreszeiten konnte ein wesentlicher Unterschied im Reaktions- 
vermögen — unter Berücksichtigung der eben erwähnten individuellen Schwan- 
kungen — nicht gefunden werden. 
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Vorbehandlung der Tiere im Kühlschrank. Der Aufenthalt 
der Frösche im Kühlschrank bei 4° C vor der Präparation wurde zwischen 
0 und 24 Stunden variiert. Am günstigsten erwies sich ein Aufenthalt im Kühl- 
schrank zwischen 4 und 12 Stunden. Bei Tieren ohne Kühlschrankvorbehand- 
lung und solchen, die länger als 12 Stunden vorbehandelt wurden, waren die 
Reaktionen im allgemeinen schwach. 

Kühlung der Präparate vor dem Versuch. Ob die Lungen nach 
dem Präparieren bei Zimmertemperatur oder im Kühlschrank bei AI Se 
zum Einsetzen in die Durchströmungsanordnung aufbewahrt wurden, machte 
keinen wesentlichen Unterschied. 

Pause zwischen Präparation und Durchströmungsbe- 
ginn. Während sich die Temperatur bei der Aufbewahrung der frisch präpa- 
rierten Lungen ohne Bedeutung erwies, ist die Einschaltung einer Pause von 
etwa 15—30 Minuten notwendig; wenn das Organ sofort nach dem Präparieren 
an den Schreibhebel gehängt wird, so zeigen sich sehr häufig Spontankontrak- 
tionen, die auch während galvanischer Durchströmung nicht verschwinden und 
das Bild der Stromwirkung verwischen; wurde zwischen Präparation und 
Durchströmung eine Pause von 15-30 Minuten eingeschaltet, so traten diese 
Spontanreaktionen praktisch nicht mehr auf. 

EinflußderStromstärke. Der Einfluß der Stromstärke auf die Größe 
der Reaktion ist bereits früher behandelt worden, doch sei hier noch auf eine 
Eigentümlichkeit bei großen Stromstärken verwiesen. Bei der längsdurch- 
strömten Lunge und aufsteigender Stromrichtung, die regelmäßig zu einer 
Dehnung führt, wird bei großen Stromstärken diese Dehnung durch eine kleine 
vorübergehende Verkürzung des Präparates eingeleitet: der Schreibhebel steigt 
also vorerst an, macht eine kleine Zacke nach oben, um sich jedoch nach weni- 
gen Sekunden deutlich zu senken und die typische Dehnung zu schreiben, aus 
welcher die Lunge dann nach dem Ausschleichen wieder zur Ausgangslage 
zurückkehrt. 

Nachkontraktionen bei der Querdurchströmung. Früher 
wurde gezeigt, daß eine quer durchströmte Lunge stromrichtungsunabhängig 
reagiert, im Beispiel der Abb. 2 stets nur mit Kontraktion; daß andere Lungen 
anstelle der Kontraktion nur Dehnungen zeigen können, wurde gleichfalls 
schon erwähnt. An zahlreichen Lungen konnte nun noch eine weitere Reak- 
tionsmöglichkeit beobachtet werden. In Fällen nämlich, in denen die Reaktion 
der quer durchströmten Lunge auf den elektrischen Reiz nicht sehr deutlich 
war, trat während des Ausschleichens eine kleine Kontraktion auf. 
Diese „Nachkontraktion“ war unabhängig von der jeweiligen Stromrichtung. 
Es konnte also an diesen Nachkontraktionen auch bei schlecht reagierenden 
Präparaten erkannt werden, daß der Erfolg der Querdurchströmung von der 
Stromrichtung unabhängig war. 


Besprechung der Ergebnisse 


In der vorliegenden Untersuchung wurden die Beobachtungen von 
Brecht aufgegriffen und einer genaueren Analyse unterzogen. In Über- 
einstimmung mit diesem Autor konnte festgestellt werden, daß tatsäch- 
lich ein grundlegender Unterschied im Verhalten der Froschlunge be- 
steht, je nach dem, ob sie quer oder längs durchströmt wird: bei Quer- 
durchströmung ist die Reaktion stromrichtungs un abhängig und besteht 
meistens in einer Kontraktion, bei einer kleineren Zahl von Präparaten 
in einer Dehnung; bei Längsdurchströmung dagegen kam wie bei 
Brecht eine Kontraktion bei aufsteigender, eine Dehnung bei absteigender 
Stromrichtung zustande. Dieses gegensätzliche Verhalten beiQuer- und 
Längsdurchströmung konnte nicht bloß an verschiedenen Präparaten 
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gefunden werden, sondern auch an der gleichen Lunge, wenn diese 
dem Strom abwechselnd in der Quer- und in der Längsrichtung ausge- 
setzt wurde. Über die Bestätigung der Ergebnisse von Brecht an einem 
größeren Material hinaus ließen sich weiters noch die folgenden sehr 
wesentlichen Befunde erheben, die anschließend noch diskutiert werden: 


1. die Fähigkeit der stromrichtungsabhängigen Reaktion bei galvanischer 
Durchströmung in Richtung der Lungenlängsachse muß eine Struktur- 
eigentümlichkeit des Organes selbst sein und hängt nicht etwa mit dem 
Spannungszustand des Gewebes durch die Aufhängung an Haltefäden 
zwecks Verbindung mit dem Schreibhebel zusammen. 


2. Diese eben erwähnte Reaktionsfähigkeit ist nicht etwa an das unver- 
sehrte Ganzorgan gebunden, sondern zeigt sich auch an einzelnen ab- 
getrennten Organbruchteilen, ja auch am unversehrten Ganzorgan, 
wenn bloß ein Teilabschnitt der Länge nach durchströmt wird; die 
Fähigkeit zur stromrichtungsabhängigen Reaktion auf den galvanischen 
Strem muß also auf einer Struktureigentümlichkeit des ganzen Organes, 
d. h. auf einer Struktureigentümlichkeit gewisser überallam Organ- 
aufbau beteiligter Gewebe beruhen. 


Zu 1. ist folgendes zu bemerken. Bei der Versuchsanordnung nach Abb. | 
fiel die Richtung des Hebelzuges, d. i. die Richtung der Gewebsspannung 
mit der Lotrechten zusammen, mit dieser aber auch der Verlauf der 
Stromlinien, da sich die Elektroden oben und unten befanden. Bei der 
Versuchsanordnung nach Abb. 5 erfolgte die Gewebsspannung gleichfalls 
in der Lotrechten, die Stromlinien verliefen aber in der Wagrechten, da 
in diesem Falle die Elektroden seitlich angebracht waren. Bei beiden An- 
erdnungen — Gewebsspannung und Stremlinien gleichlaufend 
oder Gewebsspannung und Stromlinien senkrecht zueinander 
— trat in gleicher Weise die stromrichtungsabhängige Reaktion nur 
dann auf, wenn die Lunge längs durchströmt wurde, nicht aber, 
wenn die Organachse quer zu den Stromlinien stand. Man kann das 
gleiche auch so ausdrücken: die stromrichtungsabhängige Reaktion bei 
Längsdurchströmung tritt unabhängig davon auf, ob die Gewebsspannung 
und der Verlauf der Stromlinien zusammenfallen oder senkrecht aufein- 
ander stehen. Dieser besondere Stromeffekt kann daher nur auf einer 
schon von vornherein bestehenden Struktureigentümlichkeit des Organes 
beruhen. 

Zu 2. ist zu bemerken: Daß in der Froschlunge Ganglien und auch ein- 
zeln liegende Nervenzellen vorhanden sind, ergibt sich nach den Beschrei- 
bungen bei Gaupp ?’ und Krause ?!. Darauf bezog sich auch der frühere 
Hinweis, daß die stromrichtungsabhängige Reaktion des ganzen Or- 
ganes bei galvanischer Längsdurchströmung durch Beeinflussung von 
Zentren z. B. im Bereich der Lungenbasis zustande kommen könnte, 
welche erst sekundär den Tonus der Lungenmuskulatur erhöhen oder ver- 
mindern. Diese Annahme kann aber mit Sicherheit ausgeschlossen werden, 
da sowohl die abgetrennte Basishälfte, die abgetrennte Spitzenhälfte und 
schließlich auch das Mittelstück für sich allein das gleiche Verhalten wie 
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das ganze unversehrte Organ zeigten. Selbst die ganze Lunge reagiert in 
typischer Weise mit Dehnung auf absteigende Stromrichtung, mit Kon- 
traktion auf aufsteigende, auchwennnureinTeildesOrganes 
in Längsrichtung durchströmt wird, wie die Beobachtungen an Lungen 
mit zufällig gekrümmt liegender Organlängsachse ergaben; auch dabei 
ist es gleichgültig, ob das Basis-, das Spitzen- oder schließlich das Mittel- 
stück von den Stromlinien längs durchsetzt wird. Es muß daher ange- 
nommen werden, daß die Struktureigentümlichkeiten, die als Voraus- 
setzung für die stromrichtungsabhängige Reaktion anzunehmen sind, sich 
inallen Teilen des Organes vorfinden, mit anderen Worten, daß also 
der ganzen Lunge des Frosches entlang ihrer Längsachse eine 
„£[unktionelle Polarität“ eigentümlich ist. 


Diese Auffassung hat im übrigen seinerzeit schon Brecht '* geäußert: „Hier, 
wo es sich um Muskeln handelt, kann dieses Verhalten wohl nur mit einer 
bestimmten Anordnung der kontraktilen Elemente in Zusammenhang gebracht 
werden“. Ob nun die Muskulatur tatsächlich als Ursache der „funktionellen 
Polarität“ in Frage kommen kann, ist nicht mehr Gegenstand vorliegender 
Untersuchung gewesen, doch wurden trotzdem einige histologische Präparate 
angefertigt; nach diesen kommt es allerdings bei Längs- oder Querdehnung 
der Lunge (je nach der Aufhängeart z.B. nach Abb. 1A oder Abb. 1B) zu 
solchen Verschiebungen der anatomischen Struktur, daß es nicht wahrschein- 
lich ist, daß gerade Muskelzellen den primären Angriffspunkt des galvanischen 
Stromes darstellen. Man wird das Augenmerk vielmehr auch hier den Ganglien 
bzw. Nervenzellen zuwenden müssen. 


Zusammenfassung 


Die von Scheminzky an strangförmigen Abschnitten verschiedener Nerven- 
systeme beschriebene, entgegengesetzte Funktionsbeeinflus- 
sungjenach der Richtung eines sie in Längsrichtung durchsetzenden 
Gleichstromes läßt sich nur durch eine bestimmte räumliche Anordnung erreg- 
barer polarisierter histologischer Bauelemente erklären; Scheminzky hat diese 
Organeigentümlichkeit „funktionelle“ Polarität genannt. Eine ähnliche Erschei- 
nung hat Brecht an der Froschlunge gefunden. Da sich an einem solchen, 
gegenüber den Nervensystemen einfacher gebauten Organ die Beziehungen 
zwischen der physiologischen Reaktion auf den galvanischen Strom und der 
anatomisch-histologischen Struktur leichter auffinden lassen könnten, wurde 
die von Brecht beschriebene Erscheinung eingehender untersucht und analy- 
siert. Tatsächlich konnte bestätigt werden, daß die Froschlunge bei Längs- 
durchströmung regelmäßig auf einen aufsteigenden Strom (Lungenspitze 
— Lungenbasis) mit Dehnung, auf einen absteigenden (Basis — Spitze) 
mit Verkürzung reagiert, während bei reiner Quer durchströmung des 
Gewebes in der Mehrzahl der Fälle stromrichtungsunabhängig immer nur Ver- 
kürzungen, in der Minderzahl stromrichtungsunabhängig immer nur Dehnungen 
auftreten. Die stromrichtungsabhängige Reaktion bei Längsdurchströmung (Deh- 
nung oder Verkürzung je nach der Stromrichtung) tritt auch an beliebigen 
Bruchstücken des Organes auf, ebenso an der unversehrten Lunge dann, wenn 
bloß ein Teil in Längsrichtung von den Stromlinien durchsetzt wird; sie ist 
auch davon unabhängig, ob das Gewebe in der Längs- oder in der Querrich- 
tung ausgespannt wird. Es ergibt sich daraus, daß der Froschlunge entlang 
ihrer Längsachse tatsächlich eine „funktionelle“ Polarität — die Fähigkeit je 
nach der Stromrichtung mit entgegengesetzter Funktionsbeeinflussung zu rea- 
gieren —, eigentümlich ist, deren anatomisch-histologische Basis allerdings 
noch gesucht werden muß. 
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Summary 


The isolated frog lung reacts to a galvanic current along its long axis by 
relaxation or contraction, depending on and inversely to the direction of the 
eurrent. If the galvanic current is applied diagonal to the long axis, then the 
lung reacts always in the same way, mostly by contraction. It is therefore 
assumed that this organ possesses in its longitudinal direction a special ana- 
tomic histologic structure in the sense of Scheminzky’s „functional“ polarity. 


Resume 


Le poumon de la grenouille, isole, r&agit sur un courant galvanique dirige 
dans le sens de son axe longitudinal d’une maniere inverse au sens du courant 
par une detente ou une contraction, tandis qu’un courant transversal A l’axe 
longitudinal est toujours suivi par une r&action conforme, le plus souvent en 
forme de contraction. Cet organe doit donc, dans le sens longitudinal, &tre d’une 
structure sp£ciale anatomique-histologique selon la polarit& „fonctionelle“ de 
Scheminzky. 
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Widerstandsmessungen 
am subeutanen Fettgewebe des Menschen 


Von M. Paerisch und G. Schubart 


Mit 5 Abbildungen 


Eingegangen am 7. Dezember 1952 


Bei der Messung der Dicke des menschlichen subkutanen Fettpolsters 
fanden Bauereisen und Paerisch, daß der Wechselstromwiderstand des 
Panniculus adiposus nicht nur von Person zu Person starken Schwankun- 
gen unterworfen ist, sondern auch bei derselben Versuchsperson einen 
großen Streubereich aufweist. Deshalb wird in der vorliegenden Arbeit 
über Untersuchungen berichtet, die, überwiegend an Leichenmaterial aus- 
geführt, der Klärung der die Leitfähigkeit beeinflussenden Parameter 
dienen sollen *. 

Zur Bestimmung der Leitfähigkeit des Fettgewebes sind geometrische 
Ausmessungen des Untersuchungskörpers erforderlich. Es stellte sich her- 
aus, daß auch diese zu den die Leitfähigkeit charakterisierenden und 
quantitativ beschreibenden Zustandsvariablen, von denen insbesondere 
die Temperatur bezüglich ihres Einflusses auf den Widerstand herange- 
zogen wurde, gehören. Das physikalisch-chemische Zustandsbild, wie es 
für die Leitfähigkeit maßgeblich ist und z.B. im Frequenzgang zum Aus- 
aruck kommt, wird im wesentlichen durch Art, Konzentration und Form 
der gegenseitigen Bindung der am Aufbau des betreffenden Stoffes be- 
teiligten Ladungsträger und Gerüstelemente bestimmt. Dieses Zustands- 
bild läßt sich beim Fettgewebe nach bisherigen Vorstellungen nicht fas- 
sen. Für eine Vergleichs betrachtung dürfte genügen, wenn das Fett- 
gewebssystem auf die stark vereinfachten Teilsysteme Kolloide (Fett, Ge- 
rüstelemente usw.) und Elektrolyte zurückgeführt wird. Verschiebungen 
in der Konzentration beider wird man bei Druckeinwirkung und unge- 
hindertem Flüssigkeitsaustritt erhalten. Weiterhin galt unsere besondere 
Aufmerksamkeit dem variierenden Elektrolytgehalt des subkutanen Fett- 
gewebes. 


* Dem Direktor des Pathologischen Institutes der Universität Leipzig, Herrn 
Prof. Dr. H. Bredt, danken wir für die freundliche Überlassung des Unter- 
suchungsmaterials. 
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Methodik 


Zur Messung des Wechselstromwiderstandes wurde der von Bauereisen und 
Paerisch beschriebene Generator von 800 Hz benutzt. Seine Ausgangsspannung 
betrug maximal 1 Volt und speiste eine technische Meßbrücke von Siemens 
in Wheatstoneschaltung. Das Stromminimum im Nullkreis wurde mit Kopf- 
hörer festgestellt, die Einstellungsgenauigkeit durch einen Nullzweigverstärker 
verbessert. Gleichstrommessungen sind mit derselben Meßbrücke durchgeführt 
worden, doch wurde die Brücke mit einer 4-Volt-Akkumulatorenbatterie be- 
trieben und das Stromminimum mit einem Mikroamperemeter abgelesen. Für 
die Untersuchungen des Frequenzganges der Leitfähigkeit stand ein Schwe- 
bungssummer von 0—10 000 Hz — nur der Tonfrequenzbereich sollte maßgebend 
sein — mit Verstärker zur Verfügung. Als Elektroden dienten Lumbalpunktions- 
kanülen, die mit Ausnahme einer 1 mm langen Spitze abisoliert und am Ein- 
stichende bei liegendem Mandrain unter Erhalt der Spitze zugelötet waren. 
Weiterhin verwendeten wir Messingzuführungen, auf die Plattenelektroden 
verschiedener Flächengröße aufgeschraubt werden konnten. Für die Druck- 
untersuchungen wurde die eine Plattenelektrode festgehalten, während die 
andere bei Belastung in Führungsschienen bewegt werden konnte. Der Druck 
wurde durch Auflegen von Gewichten variiert. 


Frequenzabhängigkeit des Widerstandes von 0 bis 10000 Hz 


Der Wechselstromwiderstand des subkutanen Fettgewebes ist im Be- 
reich der untersuchten Frequenzen zwei- bis dreimal kleiner als der 
Gleichstromwiderstand. Von 100 bis 2000 Hz ändert sich der Widerstand 
ungefähr um 60 Ohm, und zwar bei niedrigen Frequenzen schneller als 
bei hohen. Von 2000 bis 10 000 Hz konnten keine Änderungen mehr fest- 


gestellt werden. 


Das Verhalten des Fettgewebes haben Rajewsky und Mitarbeiter im Ultra- 
kurzwellenbereich und Stachowiack im Tonfrequenzbereich untersucht, wobei 
hauptsächlich Leitfähigkeit, spezifischer Widerstand und Dielektrizitätskon- 


stante bestimmt wurden. 

Der bei Messungen mit Plattenelektroden auftretende kapazitive Blindwider- 
stand ist bei den von uns verwendeten Plattenelektroden wesentlich höher als 
der Wirkwiderstand. Die gemessene Impedanz lag in einer Größenordnung von 
1000 2, dagegen betrug der kapazitive Blindwiderstand je nach Plattenabstand 
bei einer Dielektrizitätskonstante von 100 bis 10 größenordnungsmäßig 10° bis 
10° ©. Da Wirk- und Blindwiderstand parallel zueinander liegen, wurde prak- 
tisch nur Wirkwiderstand, d.h. innerer Widerstand des Fettgewebes, gemessen. 


Der Temperaturkoeffizient des Widerstandes 


Abb.1 zeigt für ein Fettstück die Abhängigkeit des Widerstandes von 
der Temperatur. Wie man sieht, kann diese Abhängigkeit durch eine Ge- 
rade beschrieben werden. Unter Ausgleichung in der Ordinatenrichtung 
— die Temperatur konnte genauer gemessen werden als der Widerstand 
— nach der Methode der kleinsten Quadrate ergeben sich für die Kon- 


stanten a, und a, der Geraden 
R=atrat (1) 
die Werte: 
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a, = 943,36 [0] 
a, = 24,82 + 2,48 [Q/Grad], 


wobei R der Widerstand in Ohm und t die Temperatur in °C ist und a,, 
a, Konstante bedeuten. 

z a, unterliegt bei verschiedenen Fett- 
gewebsproben großen Schwankungen, 
doch dürfte der Temperaturkoeffizient 
des Widerstandes a, von Gewebsstück 
zu Gewebsstück nur geringfügige Streu- 
ung zeigen. Für das betrachtete Bei- 
spiel nach Abb.1 ist der mittlere Feh- 
ler des Temperaturkoeffizienten berech- 
net und hinter dem Wert für a, mit 
angegeben worden. Der Widerstand 
nimmt bei Temperatursteigerung wie 
bei elektrolytischen Leitungsprozessen 
ab. In allen folgenden Versuchen wurde 
stets bei Zimmertemperatur gemessen 


© 5 NR und sämtliche Werte sind auf 23°C 
Temperatur n CE — 


Widerstand in (hm — ——— 


umgerechnet. 
Abb.1. Der Widerstand einer Fett- 
gewebsprobe vom Menschen in Ab- 
hängigkeit von der Temperatur 
im Bereich von 8 bis 23° C. Elek- Elektrodenabstand 
trodenabstand: 1 cm, Elektroden- e > a & 
an. größe: 6,97 cm?. Um die Widerstandsänderungen bei 


Variation des Abstandes der Elektroden 
zu erfassen, wurde der zu untersuchende Gewebsblock unter peinlichster 
Vermeidung jeglicher Druckwirkung (Flüssigkeitsaustritt bei Kompres- 
sion) schrittweise verkleinert. Mit einer Rasierklinge trennten wir nach 
jeder Messung eine dünne Schicht von dem zwischen den Elektroden be- 
findlichen Fettgewebsstück ab. 

Stachowiack benutzte zur Feststellung von Widerstandsänderungen durch 
unterschiedliche Elektrodenabstände ein besonderes Gewebemeßgefäß, in wel- 
ches entweder Gewebsbrei oder intakte Gewebsstücke eingebracht wurden. 
Verringerung des Elektrodenabstandes setzt jedoch das Gewebsstück einer 
Kompression aus, die wir wegen des damit verbundenen Flüssigkeitsaustrittes 
unbedingt vermeiden wollten. Die unter derartigen Versuchsbedingungen auf- 
tretenden Widerstandsänderungen werden im letzten Abschnitt dieser Arbeit 
besprochen. 

Der Widerstand steigt linear mit der Zunahme des Elektrodenabstan- 
des an, wie schon von Stachowiack angegeben wurde *. In Abb. 2 sind zu 
den Meßpunkten von drei Beispielen die drei zugehörigen Geraden be- 
rechnet und in die Abbildung eingetragen worden. Die Konstanten b, 
und b, der Geradengleichung 


* Bei einigen Versuchen konnte diese linare Abhängigkeit des Widerstandes 
vom Elektrodenabstand nicht gefunden werden. Die Kurven zeigten dann 
parabelförmigen Verlauf. Es sei betont, daß im Bereich der Elektrodenabstände 
unter 1 cm die lineare Abhängigkeit sich stets ändert, wie das auch aus Abb. 2 
deutlich wird. 
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Na ln, (2) 


haben für die drei Beispiele die Werte: 
Beispiel I Dr 110,005 950; 
Beispiel II ba 811,2 20,518, 
BeispiellI b, =400; b,= 


Wir haben diese drei Beispiele aus 
einer großen Anzahl von Messungen, 
die sich qualitativ nicht unterscheiden, 
herausgegriffen. Infolge der großen bio- 3000. 
logischen Variabilität und Inhomogeni- 
tät des Untersuchungsmaterials wäre es 
wenig sinnvoll, Mittelwerte aus den 
Versuchsergebnissen zu bilden und all- 
gemeingültige Konstanten angeben zu 
wollen. 

Stachowiack betont, daß Fettgewebe 
zum Unterschied von anderen Geweben 
einen Elektrodenübergangswiderstand 
hat. Meßtechnisch läßt sich zur Erfas- 
sung des Übergangswiderstandes der DIE LH 3 
Elektrodenabstand nicht beliebig ver- FO LED en Te 
kleinern, doch kann man, wie es bereits 


2000 


7000 


Widerstand nOhm — ——— 


Abb. 2. Der Widerstand von drei 
Fettproben als Funktion des Elek- 


Stachowiack angegeben hat, aus dem trodenabstandes bei sukzessiver 
4 Verkleinerung des Abstandes. 
Schnittpunkt der Geraden der Abb.2 Elektrodenflächengröße: 3,077 cm?. 
R . 5 Die ausgezogenen Kurven wurden 
mit der Ordinate im Abstand Null auf each. 


den Übergangswiderstand schließen. Da- 
bei ergibt sich bei einer Elektrodenfläche von 3,077 cm? als Mittelwert aus 
allen von uns gemessenen Proben, in Abhängigkeit vom Elektrolytgehalt, 
bei Leichen mit ausgeprägtem Oedem für das Fettgewebe ein Übergangs- 
widerstand von 95 Q, bei geringem Oedem ein Übergangswiderstand von 
240 2, bei künstlich erzeugtem, lokalem Oedem mit Hilfe von Ringer- 
lösung ein Übergangswiderstand von 175 (2 und bei Leichen ohne ver- 
mehrtes Gewebswasser ein Übergangswiderstand im Fettgewebe von 
540 @2. Unsere Widerstandswerte können quantitativ mit denen von Sta- 
chowiack nicht verglichen werden, da wir menschliches Fettgewebe und 
Stachowiack tierisches (Ochse) untersuchte. 

Der spezifische Widerstand o ist durch 


e-"2[2.m|, (3) 


wobei l der Elektrodenabstand in cm, q die Elektrodenfläche in cm? und 
R der Widerstand in Ohm ist, definiert. Mit Gleichung (2) wird 


b, Ca 
eat -utt, (W 
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d.h. o ist keine Materialkonstante, sondern hängt vom Elektrodenabstand 
ab, c, und c, sind Konstanten, l wieder der Elektrodenabstand. Glei- 
chung (4) soll nur im Bereich 


Ve el<hlen 


wobei « eine beliebig kleine, positive Zahl ist, gültig sein, da der spezi- 
fische Widerstand für o = O nicht gegen © gehen kann und größere Elek- 
trodenabstände als 6 cm nicht untersucht worden sind. Der hyperbelför- 
mige Anstieg des spezifischen Widerstandes bei Verkleinerung des Elek- 
trodenabstandes ist bedingt durch den hochohmigen Übergangswiderstand. 
Bei größeren Elektrodenabständen nimmt der prozentuale Anteil des 
Übergangswiderstandes am Gesamtwiderstand immer mehr ab, so daß 
der spezifische Widerstand, dessen Integralwerte durch Gleichung (4) wie- 
dergegeben sind, ebenfalls abfällt. In Abb. 3 sind für die drei Beispiele 
der Abb. 2 die spezifischen Widerstände, berechnet nach Gleichung (4), in 
Abhängigkeit vom Elektrodenabstand dargestellt *. 

Zusätzlich wurden mit Hilfe von Son- 
den Potentialmessungen im Innern der 
Fettgewebsproben durchgeführt. Die 
obengenannten Ergebnisse konnten mit 
dieser Methode bestätigt werden. 


Elektrodenflächenänderung 


Mit einem Satz von Elektroden ver- 
schiedener Flächengröße sind bei kon- 
stantem Abstand Widerstände gemes- 
sen worden und daraus die zu den be- 
treffenden Elektroden gehörenden spe- 
zifischen Widerstände berechnet wor- 
den. Wenn der spezifische Widerstand 
f eine Materialkonstante wäre, d.h. keine 
VE REN Übergangswiderstände zwischen Elek- 
Abb. 3. Der spezifische Widerstand der tfodenmetall und Fettleiter existierten, 
Fettproben aus Abb. 2 als Funktion würde der Widerstand umgekehrt pro- 


des Elektrodenabstandes bei sukzessi- 5 & 
ver Verkleinerung des Abstan- portional zur Größe der Elektroden- 
des. Die ausgezogenen Kurven wurden ee ° .: 5 
Dre fläche sein. Der Übergangswiderstand 
steigt jedoch mit Vergrößerung der 
Flektrodenfläche an, wie aus Abb.4, wo der spezifische Widerstand als 


Funktion der Größe der Elektrodenfläche dargestellt ist, aus dem Anstieg 


Spez. elektr. Widerstand in Ohm- cm 


* Berechnet man aus den von Stachowiack mitgeteilten Meßergebnissen 
Widerstand = f (Elektrodenabstand) den spezifischen Widerstand, so zeigt sich, 
daß die geschilderte Abhängigkeit des spezifischen Widerstandes des Fett- 


gewebes vom Elektrodenabstand auch in seinen Ergebnissen implizite ent- 
halten ist. 
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des spezifischen Widerstandes bei Zunahme der Größe der Elektroden- 
fläche gefolgert werden kann. 


Der Widerstand selbst fällt natürlich wegen der mit der Zunahme der 
Elektrodenflächengröße verbundenen Stromquerschnittserweiterung ab. 


Biologische Einflüsse 


Wurden die bei Bauereisen und Pae- 
risch angegebenen Nadelelektroden be- 
nutzt, so fiel die Inhomogenität der Wi- 
derstandswerte bei der Leiche auf, d.h. 
die Ohmschen Werte streuten bei ver- 
schiedener Eindringtiefe erheblich. Beim 
Lebenden dagegen fand sich eine ge- 
ringere Variationsbreite. Die mit der 
Eindringtiefe der Elektroden wechseln- 
den Widerstandswerte sind auf histolo- 
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gische Unterschiede im Fettgewebe 

selbst zurückzuführen, denn Gefäße, rd 

Lymphbahnen, Bindegewebssepten, Drü- l 
sengänge, Infiltrate usw. unterscheiden 5 n 
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Abb.4. Der spezifische Widerstand 

als Funktion der Größe der Elek- 

trodenfläche für Gleich- (I) und 

Wechselstrom (II). Elektrodenab- 
stand 1 cm. 


sich beträchtlich in ihren Leitwerten 
voneinander. Bei einer großen Anzahl 
von Messungen an der Leiche und beim 
Lebenden fand sich das von Bauereisen 
und Paerisch bereits beobachtete, etwa 
in der Mitte des Fettpolsters auftretende Widerstandsmaximum. Wir 
nehmen an, daß es auf geringerer Vaskularisation der zentralen Fett- 
gewebspartien beruht und daß in dieser Zone die entwicklungsmäßig 
ältesten Fettzellen, deren Zelleib fast ausschließlich von Fettropfen ein- 
genommen wird, liegen. 


Der Einfluß autolytischer Prozesse auf den Widerstand ist aus Unter- 
suchungen von Rajewsky, Inouye und Osken am Muskelbrei und paren- 
chymatösen Organen bekannt. Er trifft auch auf das Fettgewebe zu, wenn 
auch in ihm die autolytischen Veränderungen mit wesentlich geringerer 
Geschwindigkeit ablaufen. 


Ganz auffällig ist die Abhängigkeit des Widerstandes vom Elektrolyt- 
gehalt des Fettgewebes. Ist dieser gering, so ist der Widerstand hoch und 
schwankt mit der Eindringtiefe der Nadelelektroden stark. Ist der Elek- 
trolytgehalt, wie z.B. beim Kreislaufdekompensierten, erhöht, so liegen 
die Widerstandswerte wesentlich niedriger und der Streubereich in den 
verschiedenen Tiefenlagen ist geringer. Tabelle 1 zeigt die Widerstands- 
unterschiede bei geringem und vermehrtem Elektrolytgehalt (Wasser- 
gehalt in g/cm?) an der Leiche. 
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Tabelle 1 
Widerstandswerte bei einem Widerstandswerte bei einem 
Wassergehalt von 0,25 g/cm? Wassergehalt von 0,06 g/cm? 
Eindringtiefe Eindringtiefe 
der Elektroden Widerstand der Elektroden Widerstand 
von der Haut aus in Ohm: von der Haut aus in Ohm: 
in cm in cm 

0,9 1000 1,5 4 200 

0,8 1000 1,4 4 500 

0,7 1100 1.82 3 900 

0,6 1300 1.2 4.000 

0,5 1200 La 6 000 

0,4 1450 1,0 9 000 

0,3 1400 0,9 22 000 

0,2 6000 (Subcutis) 0,8 13 000 

0,7 15 000 

0,6 12 000 

0,5 8 600 

0,4 4 600 

0,3 2 800 

0,2 13 000 


Den Wassergehalt bestimmten wir nach der Destilliermethode von Marcusson 
mit Xylol. 


Widerstand und Druck 


Die Druckversuche hatten das Ziel, durch Flüssigkeitsauspressung quan- 
titave Widerstandsänderungen zu erfassen. Verhindert man bei der Kom- 
pression durch geeignete Maßnahmen einen Flüssigkeitsaustritt, so ist der 
Widerstand, abgesehen von extrem hohen Drucken, unabhängig vom 
Druck. Das Fettgewebe ist dabei praktisch inkompressibel. 

In einer Reihe von Versuchen wurde auf Fettgewebsstücke ein einseiti- 
ger Druck ausgeübt, so daß Elektrolytflüssigkeit und Fettemulsion unge- 
hindert auftreten konnten. Praktisch sind diese Untersuchungen wichtig 
für die elektrische Fettgewebsdickenmessung nach Bauereisen und Pae- 
risch, da das Einstechen der Nadelelektroden stets mit einseitiger Druck- 
wirkung verbunden ist. Unter diesen Bedingungen nimmt der Wider- 
stand bei steigendem Druck zu. Die Widerstandszunahme ist umso steiler, 
je wasserreicher das Fettgewebe ist. 

Da die Druckversuche nicht alle bei demselben Elektrodenabstand durch- 


geführt werden konnten und der spezifische Widerstand vom Elektrodenabstand 
abhängt, sind die Kurven der Abb. 5 auf die Längeneinheit (cm) mittels der 


Relation 
1 
Cı 
de= = E22 al 


1, 


für die Widerstandsänderung von einem Meßabstand Il, zum Abstand Il = 1 cm 
bezogen worden. Der Widerstandsabfall, der bei Druckeinwirkung auf die 
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Elektrodenabstandsverkleinerung entfällt, ist wegen der nur geringen Abstands- 
änderungen so klein, daß er vernachlässigt werden kann. 


— 
S 
oO 
T 
a 
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2000 - 


Spez.elektr. Widerstand in Ohm-cm 


=L 
j 2 3 4 10° 
Druck in dyn/cm? ———— 


Abb.5. Der spezifische Widerstand als Funk- 

tion des Druckes. I = Fettgewebe, II = glei- 

ches Fettgewebe nach vorheriger Sättigung 
in Ringerlösung (20 °). 

Die Ergebnisse der Widerstandsmessung bei Druckeinwirkung mit und 
ohne Flüssigkeitsaustritt entsprechen den Erwartungen. Sicher sind die 
Verhältnisse sehr viel komplizierter. Wählt man nämlich Versuchsbedin- 
gungen, die zwischen den beiden bisher erwähnten (Druckwirkung ohne 
und Druckwirkung mit Flüssigkeitsaustritt) liegen, so wird bei einer 
Druckerhöhung der spezifische Widerstand von wasserarmen Fettgewebe 
kleiner, der von wasserreichem dagegen größer. 

Bei diesen Versuchen wurden Fettgewebsproben in einen Glaszylinder 
gebracht, dessen lichte Weite mit dem Durchmesser der Elektrodenplatten 
soweit übereinstimmte, daß die Platten gerade noch verschoben werden 
konnten. Unter Druckwirkung wird stets etwas Flüssigkeit zwischen Elek- 
trodenrand und Zylinderwand abgepreßt. Untersucht man Fettproben, 
die sich nur durch ihren Wassergehalt unterscheiden, so erhält man die 
Kurven der Abb. 5. Die Fettproben I und II stammen von derselben Leiche 
(Icterus gravis). Probe II wurde ohne jeden Eingriff durchgemessen, wäh- 
rend die Probe I 3 Stunden in Ringerlösung (20 °) gelegt wurde. Das Ver- 
halten der Probe I fanden wir stets bei Oedemleichen, das der Probe II 
immer bei wasserarmem Leichenfettgewebe. Wir vermuten, daß bei der 
Kurve I (wasserreich) Elektrolytflüssigkeit, bei der Kurve II Fettemulsion 
mit hohem spezifischen Widerstand (relative Elektrolytvermehrung) aus- 
gepreßt wird. Eine Erklärung kann jedoch nicht gegeben werden. Es ist 
an die verschiedene Wasserbindung als extra- und intrazelluläres Wasser 
zu denken. Auch muß man in Erwägung ziehen, daß sich bei Fettemul- 
sionen mit steigendem Wassergehalt die Phasen umkehren können. 


Zusammenfassung 


1. Mit einer Wheatstoneschen Brücke sind Widerstände von menschlichem 
subceutanen Fettgewebe in Abhängigkeit von Frequenz des Stromes, Tempera- 
tur, Elektrodenabstand und -größe und Elektrolytgehalt untersucht worden. 
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3. Von 100 bis 1000 Hz ist der Widerstand praktisch unabhängig von der 
Frequenz. Unterhalb von 100 Hz nimmt er bei Frequenzerniedrigung zu und 
erreicht bei Gleichstrom den zwei- bis dreifachen Betrag des Wertes bei 800 Hz. 

3. Fettgewebe besitzt einen negativen Temperaturkoeffizienten von rund 
250 /Grad 

4. Der spezifische Widerstand des Fettgewebes ist bei üblicher Definition 
unterhalb 4 cm vom Elektrodenabstand abhängig. 

5. Zwischen Elektrodenmetall und Fettleiter existieren Übergangswiderstände, 
die von der Größe der Elektrodenfläche abhängig sind. 

6. Einen entscheidenden Einfluß auf die Höhe des Widerstandes übt der 
Elektrolytgehalt des Fettgewebes aus: Oedem senkt, Mangel an Gewebsflüssig- 
keit erhöht den Widerstand. 

7. Veränderungen in der Elektrolyt- bzw. Fettkolloidkonzentration sind durch 
Kompressionsversuche erzielt worden. Druckerhöhung ruft bei vermehrtem 
Elektrolytgehalt Widerstandsanstieg, bei normalem und geringen Elektrolyt- 
gehalt Widerstandsabfall hervor. 


Summary 


The author made measurings of the resistance at the human subcutaneous 
adipose tissue, depending on the temprature, the distance and size of the 
electrodes, the frequency and the percentage of electrolyte. He furthermore 
determined the transfer resistances between the metal of the electrode and the 
adipose conductor. 


Resume 
Nous avons ex&cut& des mesurages de la resistance au tissu graisseux SOUS- 
cutan&e humain en dependance de la temperature, la distance et les dimensions 
des Electrodes, la frequence et la teneur en &lectrolyte. Nous avons Egalement 
determine les resistances de passage entre le metal de l’electrode et le con- 
ducteur graisseux. 
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Aus dem Physiologischen Institut der Universität Erlangen 
(Direktor: Prof. Dr. O. F. Ranke) 


Die objektive Hörschwelle im Frequenzbereich 
2 bis 57,5 kHz an Meerschweinchen und Katze 


Von W.D. Keidel und L. Sick 
Mit 7 Abbildungen 


Eingegangen am 27. Januar 1953 


Kunze und Kietz! und Timm? haben 1949 unabhängig voneinander 
über den Verlauf der subjektiven Hörschwellenkurve des Menschen zwi- 
schen 14,8 und 128 kHz berichtet. Danach hört man bei diesen Frequenzen, 
die mit magnetostriktiven Nickelschwingern durch Knochenleitung dem 
Ohr zugeführt wurden, einen „hohen spitzen Ton“, der teilweise ins Schä- 
delinnere lokalisiert wird. Die subjektive Lautheit ist dabei abhängig 
erstens vom Ort der Applikation und zweitens in geringerem Ausmaß 
“ vom Auflagedruck des Schwingers. Eigenartigerweise ist in diesem Fre- 
quenzbereich die Lautheit nur wenig von der Frequenz abhängig, so daß 
die subjektive Schwellenkurve mit einem Knick bei 16 kHz bis zur höch- 
sten untersuchten Frequenz von 128 KHz in einen nahezu wagrechten Kur- 
venteil ausläuft. Die Lautheit ist bei sonst festgehaltenen Parametern 
proportional (dem Logarithmus) der Lautstärke. Über die Amplituden- 
unterschiedsschwelle in diesem Frequenzbereich ist bisher nichts bekannt. 
Ebenso ist die Frequenzunterschiedsschwelle bisher nicht gemessen wor- 
den. Da jedoch die Tonhöhenempfindung zwischen 16 und 128 KHz nahezu 
konstant bleibt, darf auf eine ungewöhnlich hohe Frequenzunterschieds- 
schwelle geschlossen werden. 

Die genannten Abweichungen im Verhalten dieses Teils der Hörschwel- 
lenkurve von dem zwischen 2 und 18 kHz rechtfertigen die Diskussion 
darüber, ob es sich beim „Hören im Ultraschallbereich“ um eine beson- 
dere Form der Reiztransformation bei adäquater Reizung oder überhaupt 
um inadäquate Reizung handelt. Kunze hat hierzu (auf dem Ultraschall- 
kongreß, Erlangen 1949) die Möglichkeit einer direkten Wirkung der hoch- 
frequenten Druckschwankungen auf den Hörnerven als Arbeitshypothese 
angedeutet, während Ranke (auf dem gleichen Kongreß) eine inadäquate 
Reizung als unwahrscheinlich diskutiert hat. 

Ob durch hoch frequente Wechseldrucke echte Erregungen in periphe- 
ren (und Sinnes-) Nerven mit A-Fasern erzeugt werden können, ist auch 
ohne Berücksichtigung der energetischen Frage (die Transformations- 
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organe sind gewöhnlich Leistungsverstärker) bisher unbewiesen. Es wur- 
den lediglich Erregungsleitungsänderungen nachgewiesen (Schmitz =; 
Keidel*). Dagegen wurden durch niederfrequente Wechseldrucke (um 
100 Hz; Schmitz und Wiebe), sowie durch sehr hohe Gleichdrucke (Eb- 
becke ®) fortgeleitete Erregungen im gemischten Nerven registriert. Schon 
danach ist eine inadäquate Reizung am Akusticus, die übrigens schon zu 
Bernsteins, Wundts und Ewalds Lebzeiten zum Teil sehr temperament- 
voll diskutiert wurde, zwar nicht auszuschließen (wegen der doch großen 
Ultraschallenergien im Frequenzübergangsgebiet), aber sehr unwahr- 
scheinlich. Zudem geht, wie wir uns auch selbst in zahlreichen Versuchen 
überzeugen konnten, die Hörempfindung ohne jede qualitative Un- 
stetigkeit von dem Bereich zwischen 2 und 18 kHz in den von 18 und 
128 kHz über. 

Zur klaren Entscheidung der aufgeworfenen Frage gibt es nun ein zu- 
verlässiges Mittel: die Bestimmung der objektiven Schwellenkurve im 
Tierversuch durch Registrierung der Reizfolgeströme (Cochleaeffekt, mi- 
crophonics). Hier muß quantitativ festzustellen sein, ob der genannte 
Knick der subjektiven Schwellenkurve auch in der objektiven zu finden 
ist, falls überhaupt Reizfolgeströme in der Reizfrequenz auch im Ultra- 
schallgebiet ableitbar sind. Verläuft die objektive Schwellenkurve ohne 
Knick, so schließt dies mit großer Wahrscheinlichkeit eine inadäquate 
Reizung aus. Das abweichende Verhalten der Hörempfindung über 18 kHz 
muß dann zentralwärts von der Sinneszelle, frühestens im Transforma- 
tionsorgan, also bei der Übersetzung der wechselnden Polarisationsspan- 
nung an der Sinneszellmembran in die Aktionsstromsalve des abführen- 
den Nerven, aber bei Mitbeteiligung der Sinneszelle und damit adäquater 
Reizung, gesucht werden. Der Klärung dieser Frage dienen die folgenden 
Versuche. 

Methodik 


Der Reizfolgestrom wurde in üblicher Weise nach operativer Eröffnung der 
Bulla von 9 Meerschweinchen mit Platinelektrode von der dritten Windung ab- 
geleitet. (An die Basalwindung der Ohrschnecke war aus Gründen der Ultra- 
schallzuleitung nicht heranzukommen.) Zusätzlich wurde deshalb — zum Aus- 
schluß des Einflusses des Ableitungsortes auf die Größe des Reizfolgestromes -- 
die Spannung am Rand der Runden-Fenster-Membran registriert. Die Elektrode 
war in der ganzen Länge mit Ausnahme der Spitze von 0,4 mm Durchmesser 
und 0,8 mm Länge lackisoliert und in eine gebohrte Vertiefung ohne Perfora- 
tion des Knochens eingesetzt. Als indifferente Elektrode wurde entweder ein 
auf die Bulla mit Druck aufgesetzter Metralltrichter oder — zum Ausschluß 
von Polarisationspotentialen — ein in die Nackenmuskulatur eingeschobener 
3 mm starker Silberstift verwendet. Die Tiere befanden sich während des Ver- 
suches in Narkose. Die langsamen, durch die Atembewegungen des Tieres ver- 
ursachten Potentiale wurden durch ein geeignetes RC-Glied am Eingang des 
Verstärkers ausgesiebt. — Der Ultraschallreiz wurde auf zweierlei Weise er- 
zeugt, einmal mittels RC-Generator und Zuleitung an einen Knochenleitungs- 
hörer der Atlaswerke, Bremen, zum andern mittels abgestimmtem Röhren- 
generator und magnetostriktivem Schwinger von 57,5 kHz Eigenfrequenz bei 
magnetischer Polarisierung. Knochenleitungshörer sowie magnetostriktiver 
Schwinger waren sorgfältig, einschließlich der Zuleitungen abgeschirmt, da sich 
herausstellte, daß die differente Elektrode ungewöhnlich empfindlich gegen ka- 
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pazitive Einstreuungen war. Aus dem gleichen Grund wurde der Schallreiz zur 
Vermeidung metallischen Kontaktes nicht direkt dem Tierschädel zugeführt, 
sondern über einen 30 cm langen, rechtwinklig gebogenen Glasstab von etwa 
l cm? Querschnitt, dessen Enden kuppenförmig verbreitert waren. Die aku- 
stische Koppelung zwischen Geber und Glasstab wurde mittels Fett, die zwi- 
schen Stab und Tier dadurch erreicht, daß die Gegend cranial vom inneren 
Gehörgang durch einen Hautschnitt freigelegt und der Stab mittels chirurgi- 
scher Spannklemme unter kräftigem Druck auf den Schädelknochen aufgepreßt 
wurde. Die richtige Lage des Stabes wurde durch Beklopfen des Stabes und 
Beobachten des Knickes im Reizfolgestrom sichergestellt. Wurde der Geber nur 
l mm von der Kontaktsubstanz abgehoben, so verschwanden die Reizfolge- 
ströme quantitativ als Beweis dafür, daß jede elektrische Einstreuung auf die 
Ableitelektroden damit sicher ausgeschlossen war. Der Ultraschallgenerator 
befand sich bei der Registrierung 4 m vom Versuchstier entfernt und wurde 
aus dem Drehstromnetz aus einer anderen Phase als die Registriereinrichtung 
gespeist. 


Besondere Aufmerksamkeit erfordert die Amplitudenkonstanz des Schall- 
feldes bei Variation der Frequenz. Als Fehlerquellen kommen hier in Be- 
tracht: 1. ein Amplitudenabfall in irgendeinem Teil des elektrischen Gene- 
rators oder Verstärkers bei den hohen verwendeten Frequenzen. Hier schaffen 
— unter Verzicht auf hohe Verstärkung — kleine Anodenwiderstände und im 
R-C-Generator eine Amplitudenbegrenzung des Ausgangs zuverlässige Abhilfe. 
2. Eigenresonanzen des elektrisch-akustischen Umformers. Hier ist die gün- 
stigste Methode die, welche Kunze und Kietz bei ihren Versuchen verwendeten: 
ein Seignetteblockkristall mit einer Eigenfrequenz, die möglichst hoch über der 
höchsten zu übertragenden Frequenz liest. Da uns ein solcher Kristall nicht zur 
Verfügung stand, haben wir uns auf zweierlei Weise davon überzeugt, daß die 
abgegebene Schalleistung unabhängig von der Frequenz einen konstanten Be- 
trag aufwies. Einmal wurde der Meßpunkt 57,5 kHz auf zweierlei Weisen, näm- 
lich mittels R-C-Generator und Knochenleitungshörer, sowie mit magnetostrik- 
tivem Geber und Resonanzgenerator, am Reizfolgestrom und an einer Eichein- 
richtung ausgemessen. Diese bestand aus einem zweiten magnetostriktiven 
Schwinger, der als Empfänger vor einen geeigneten dreistufigen Verstärker ge- 
schaltet war, dessen Ausgangsspannung oszillographiert wurde. Mit den beiden 
verschiedenen Schallerzeugungsmethoden wurde das gleiche Schallleistungsver- 
hältnis von 1: (2,2)? gemessen, so daß damit sichergestellt war, daß der Knochen- 
leitungshörer bei 60 kHz noch keinen Abfall des elektrisch-akustischen Wir- 
kungsgrades hat, da die abgegebenen Schalleistungen zugleich kalorimetrisch 
gemessen worden waren. Mit der beschriebenen Eicheinrichtung wurde ferner 
der Schalldruck des Knochenleitungshörers als Funktion der stetig varilerten 
Frequenz zwischen 8 und 100 kHz gemessen (der magnetostriktive Empfänger 
hatte im magnetisch unpolarisierten Zustand eine Eigenfrequenz von 160 KHz). 
Dabei ergaben sich folgende Werte: Der Knochenleitungshörer hatte eine Eigen- 
resonanz bei 16 kHz mit einer Schalldrucküberhöhung von 2 db bezogen auf 
8 kHz. Im ganzen Frequenzbereich war die maximale Schalldruckschwankung 
+ 5 db groß, bezogen auf 30 kHz. Die elektrische Speiseleistung schwankte da- 
bei um + 2,5 db. Daß diese geringe physikalische Inkonstanz des Schallerzeu- 
gungssystems für die biologische Messung unerheblich war, geht schließlich 
daraus hervor, daß die von uns gemessene subjektive Schwellenkurve bis rund 
60 kHz praktisch mit der von Kunze und Kietz gemessenen zusammenfällt. Die 
geringfügige Resonanzüberhöhung bei 16 kHz kann also vernachlässigt werden 
und die ganze Einrichtung im untersuchten Frequenzbereich als schalldruck- 
konstant angesehen werden. Die dritte Fehlerquelle, nämlich der Einfluß der 
Eigenresonanzen, sowie der örtlichen Schwingungsknoten und -bäuche des Schä- 
dels, ein physikalisch bekanntlich sehr unübersichtliches Problem, braucht uns 
hier nicht zu beschäftigen, da es auch bei der Messung der subjektiven Schwel- 
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lenkurve bei Knochenleitung nicht ausgeschlossen werden kann. Das Problem 
ist zudem biologisch sinnlos, da eine physiologische Reizung mit Ultraschall- 
frequenzen nicht vorkommt und bei künstlicher Reizung eine Schallzuführung 
am gleichen Ort sicher die einfachste Versuchsbedingung darstellt. Es kommt 
aber auch gar nicht darauf an, daß am Transformationsorgan der gleiche Schall- 
druck herrscht (er ist wahrscheinlich nicht der adäquate Reiz für die Sinnes- 
zelle), sondern daß dem Antransportorgan, in diesem Fall dem knöchernen 
Schädel, die gleiche Reizgröße angeboten wird. Schließlich kann der Einfluß 
dieser dritten Fehlerquelle quantitativ nur gering sein, weil die gemessenen 
Schwellenkurven stetig verlaufen. Zudem ist von physikalischen Untersuchun- 
gen der Schalleitung bei Ultraschallfrequenzen her bekannt, daß dort die Impe- 
danz des Schädels praktisch frequenzunabhängig und gleich der des Wassers 
angesetzt werden darf. 
Versuchsergebnisse 


Die erste Abbildung zeigt den Vergleich der Größe des Reizfolgestromes 
bei 2, 4, 8, 16, 32, 50 und 60 kHz am Meerschweinchen bei gleicher Reiz- 
stärke und Ableitung von der dritten Windung der Schnecke. Der Abfall 
der Amplitude mit zunehmender Frequenz ist deutlich zu erkennen. Die 
absoluten Werte des Reizfolgestromes bei den höchsten gemessenen Fre- 
quenzen sind ungewöhnlich klein, in der Größenordnung von 10% V. 


100 uV. 
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Abw. 1. Reizfolgeströme an der dritten Windung der Meerschweinchenschnecke. 

Die Zeitablenkung ist beim Übergang von 1000 auf 3200 Hz um den konstanten 

Faktor 6,75 vergrößert worden. Bei Reizung mit 57,5 kHz ist bei der vorliegenden 

Abbildungsgröße der Reizfolgestrom nur als feine Zähnung des oberen Randes 

der Nullinie zu erkennen. 

Daß diese kleinen Potentiale nicht in der statistischen Nullinienschwan- 
kung von etwa 10 10% untergehen, ist durch lange Belichtung und Syn- 
chronisation der Zeitablenkung des Oszillographen mit der Reizfrequenz 
erreicht worden. Dadurch werden die unregelmäßigen Schwankungen ver- 
schmiert und die periodischen hervorgehoben. Abb. 2 veranschaulicht dies 
bei Reizung mit 2,2fach größerer Reizstärke bei 57,5 kHz Reizfrequenz. 

In Bild a war der Schallgeber etwa 1 mm vom Glasstab abgehoben, so- 
dann in Bild b aufgesetzt und in Bild c wieder abgesetzt worden. Das 
Auftreten und Wiederverschwinden des Reizfolgestromes bei dieser auch 
beim Meerschweinchen weit über der oberen Hörgrenze liegenden Reiz- 
frequenz ist sicher zu erkennen. In Abb. 3 ist der gleiche Frequenzver- 
gleich für den Reizfolgestrom bei Ableitung vom Runden Fenster der 
Katze zu sehen. 

Die beiden Oszillogrammreihen (Abb. 1 und 3) unterscheiden sich, grob 
besehen, nicht wesentlich voneinander als Ausdruck dafür, daß bei den 
hohen Reizfrequenzen der Ableitungsort keine entscheidende Rolle mehr 
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spielt. Zur quantitativen Bestimmung der objektiven Schwellenkurve 
wurde nun folgender Weg eingeschlagen. Wie Abb. 4, die Stevens und 


Abb. 2. Reizfolgeströme an der dritten Windung der Meer- 
schweinchenschnecke bei Reizung mit 57,5 kHz. In Bild a) 
war der Ultraschallgeber 1 mm vom Glasstab abgehoben, 
der 30 cm von Tier und Ableiteelektrode entfernt war. 
Man sieht die unregelmäßigen Nullinienschwankungen. In 
Bild b) hat der Geber akustischen Kontakt mit dem Glas- 
stab. Man erkennt deutlich die feinen Zacken des hoch- 
frequenten Reizfolgestroms. In Bild ce) ist der Geber wie- 
der 1 mm abgehoben. Die Bilder schließen eine elektrische 
Einstreuung auf den Verstärker aus. 


Abb.3. Reizfolgeströme am knöchernen Rand des Runden Fensters der Katze ab- 

eleitet. Man sieht auch bei der geringen Vergrößerung die feine Zähnung durch 

den Reizfolgestrom bei 575 kHz Reizfrequenz. Einheitliche Zeitablenkung. Zur 
Kontrolle ganz links Leeraufnahme. 


en 
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Davis ” entnommen ist, erkennen läßt, besteht zwischen dem Logarithmus 
der Reizstärke und dem Logarithmus der Amplitude des Reizfolgestromes 


eine lineare Beziehung, wenn man nur mindestens 10 db unter dem Am- 


plitudenmaximalwert bleibt. 
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Diese Bedingung ist bei unseren Kurven sicher eingehalten. Denn der 
größte registrierte Reizfolgestrom war 112: 106% V (Meerschweinchen), 
bzw. 48 - 10% V (Katze). Das sind Werte, die 18 bzw. 25 db unter dem nor- 
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Abb. 4. Beziehung zwischen der Amplitude des Reizfolgestromes und 
der Lautstärke (Abszisse und rechte Ordinate). Die von uns registrierten 
Spannungen liegen 20 db (I-—4kHz) bis fast 60 db (57,5 kHz) unter dem 
Maximalwert. Wie man sieht, befindet man sich dabei auf dem gerad- 
linigen Teil der Kurve mit Steilheit 1. Folgerungen vergleiche Text (Nach 
Stevens und Davis). 


90 100 


malen Maximalwert liegen. Da sich Amplituden des Reizfolgestromes und 
Schwellenwerte unter dieser Voraussetzung reziprok verhalten, ist man 
somit berechtigt, die Schwellenkurve nach dem Rechenweg: Spannungs- 
verhältnis, reziproker Wert davon, Umrechnung dieses Wertes in die db- 
Skala, zu ermitteln (Tabelle): 


Meerschweinchen, Tier Nr. 8 


1 2 3 4 5 
Reizfrequenz Größe des Reizfolge- Reziproker Spalte 4 in db 
in KHz Reizfolge- strom in 10° V Wert von unter Schwelle 
stroms in mm Spalte 2 bei 57,5 KHz 
0,4 19,7 98,5 0,051 j — 
0,8 22,4 112,0 0,045 — 41,3 
1,6 12,8 64,0 0,078 — 36,5 
32, 3,6 18,0 0,278 — 25,4 
6,4 183 6,5 0,770 — 16,6 
57,5 0,19 0,5 5,2 0 
Katze, Tier Nr.?2, linkes Ohr 
1 2 3 4 5 
Reizfrequenz Größe des Reizfolge- Reziproker Spalte 4in db 
in KHz Reizfolge- strom in 106 V Wertvon unter Schwelle 
stroms inmm Spalte 2 bei 57,5 KHZ 
2 Tr 24,2 0,130 Ta 
4 2,64 8,3 0,378 — 28,5 
8 1,45 4,7 0,689 —23,2 
16 0,86 DT 1,16 — 18,7 
32 0,47 1,46 2,14 — 13,4 
50 0,36 113 2,78 — 111 


57,5 0,10 0,31 10,0 0 
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2 3 4 5 
Reizfrequenz Größe des Reizfolge- Reziproker Spalte 4in db 
in kHz Reizfolge- strom in 10° V Wert von unter Schwelle 
A j stroms in mm Spalte 2 bei 57,5 KHz 
2 9,5 29,7. * 0,105 — 35,6 
4 2,85 8,9 0,35 — 25,1 
8 0,95 3,0 1,05 — 15,6 
16 0,72 233 1,38 — 13,2 
32 0,40 163 2,5 — 8,0 
50 0,18 0,6 5,6 — 10 
57,5 0,16 0,5 6,3 0 


ft Die absoluten Spannungswerte streuen um den Faktor 2, So wurde hier bei 
einer anderen Meßreihe eine Spannung von 48,5 10% V gemessen, entsprechend 
beisd, 29. kEI72 162105557 


Daß man damit wirklich die Schwellenkurve bei 0 Phon und nicht bei 
einer höheren Phonzahl bestimmt, geht daraus hervor, daß die kleinste 
registrierte Spannung bei der höchsten Frequenz einer Reizstärke ent- 
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Abb. 5. Der linke Teil der Abbildung ist der Davis’sche Vergleich zwischen 


der subjektiven Schwellenkurve des Menschen mit der mittels Reizfolgeströmen 
gewonnenen objektiven Schwellenkurve der Katze (bis 5000 Hz). Die dicken 
ausgezogenen Kurven sind unsere Meßwerte für die objektive Schwelle (In- 
dex „rechts“ = rechtes Ohr der Katze 2, „links“ entsprechend linkes Ohr). Zwi- 
schen 2 und 5 KHz stimmen die Meßpunkte gut überein. (Das untere Kreuz bei 
2 kHz und die beiden unteren bei 4 kHz sind unsere Meßpunkte, die anderen 
5 Kreuze sind die Davis’schen Meßpunkte.) Man beachte, daß die objektiven 
Schwellen über 5 kHz höher liegen als die bei 125 Hz. Dieser Wert ist (von Da- 
vis) als Nullpunkt der db-Skala gewählt worden. Bei 57,5 kHz liegt die ob- 
jektive Schwelle 25 db höher. 


spricht, die beim Menschen gerade die subjektive Schwelle überschreitet. 
Darin liegt freilich eine Willkür, weil wir nicht wissen, ob dies auch ge- 
rade die Schwelle des Meerschweinchens bzw. der Katze ist. Hierüber 
liegen nun Literaturangaben vor. Wir wählen hieraus die Kurven von 
Davis ” und von Stevens, Davis und Lurie 8 und tragen im gleichen Maß- 
stab unsere Werte bei den hohen Frequenzen ein. Man sieht sofort in 
dem Teil, in dem sich die Meßwerte überschneiden, die Übereinstimmung 
nach Absolutgröße und Steilheit, ja sogar nach Ableitungsort. 

Um :schließlich den Anschluß an die subjektive Schwellenkurve des 
Menschen bei Reizung mit Ultraschallfrequenzen zu gewinnen, sind in der 
letzten Abbildung die objektiven Schwellenkurven im Vergleich mit den 
Kunzeschen Kurven aufgetragen worden. 
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Man erkennt, daß zwar die Steilheit beider Schwellenkurven im Ultra- 
schallgebiet nicht sehr verschieden ist (20 db im Bereich 16—130 KHz, 
gegen 5 db im gleichen Bereich), daß aber der Knick hier durch eine S-för- 
mige Schleife ersetzt ist, die, was wesentlich ist, noch im Hör schallbe- 
reich liegt. Diese Schleife kann nicht, wie der Knick in der subjektiven 
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Abb. 6. Wie Abb. 5, jedoch sind die Meßwerte von Stevens, Davis und 
Lurie zugrundegelegt, deren höchste gemessene Frequenz 12 kHz be- 
trug. Man sieht auch hier die Übereinstimmung der Meßwerte. Zusätz- 
lichnist der Einfluß des Ableitungsortes zu erkennen. (Parallelverschie- 
bung der Schwellen um etwa 10 db bei Ableitung von Mitte der Schnecke, 
bzw. Spitze.) Dies ist auf den Spannungsverlust bei der vom Ort der 
Entstehung entfernteren Stelle zurückzuführen. Demnach müssen die Po- 
tentiale in der Nähe des Runden Fensters (bei den Ultraschallfrequenzen) 
entstehen und die dort abgeleiteten Schwellenkurven sind die ”richtigeren‘“. 


Volt 
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Abb. 7. Vergleich der von Kunze, Stevens, Davis und Lurie, sowie v. Be&- 
kesy gemessenen subjektiven Schwellenkurven bei Knochenleitung mit un- 
seren objektiven Schwellenkurven. Es bedeuten: 1 v. Beke&sy, 2 Kunze bei Nor- 
malhörendem, 3 Stevens, Davis und Lurie; 4 und 5 Kunze bei Altersschwerhö- 
rigen. I und II Katze, III Meerschweinchen. Die Ordinaten entstammen der 
Originalzeichnung von Kunze, die rechte bedeutet dyn/cm?, die linke Span- 
nung am Nickelschwinger. — Man sieht, daß die objektiven Kurven etwas stei- 
ler (20 gegen 5 db) verlaufen und nicht den Kunze’schen Knick an der oberen 
Hörgrenze des Menschen (18 kHz) aufweisen. Deutung im Text. 


Schwellenkurve, als Übergang zu andersartiger Erregungsauslösung, son- 
dern nur als Änderung des physiologisch-physikalischen Wirkungsgrades 
des Transformationsorgans aufgefaßt werden. 
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Besprechung der Versuchsergebnisse 

Zunächst erscheint die Tatsache erwähnenswert, daß die Frequenz des 
ableitbaren Reizfolgestromes mit der Reizfrequenz auch in dem Teil der 
subjektiven Schwellenkurve übereinstimmt, in dem die Tonhöhenempfin- 
dungszunahme gegenüber der Reizfrequenzzunahme zurückbleibt (18 bis 
64 kHz). Die Tonhöhenempfindung steigt also nicht proportional mit der 
Reizfolgestromfrequenz und andererseits bleibt die Reizfolgestromfre- 
quenz nicht wie die Tonhöhenempfindung gegen die Reizfrequenz zurück. 
Das Zurückbleiben der Tonhöhenempfindungszunahme kann seine Ursache 
in der Physik der Schnecke haben. Wenn man mit Wegel und Lane den 
Ort der Frequenzabbildung für 10 kHz nur mehr in 1,7 mm Entfernung 
vom ovalen Fenster und den für 15 kHz in unmittelbarer Nähe desselben 
sucht, dann ist es verständlich, wenn bei einer weiteren Frequenzerhöhung 
auch nur mehr die Sinneszellen in unmittelbarer Nähe des ovalen Fen- 
sters in Erregung geraten. Da die Einortstheorie aber recht wohl fundiert 
annimmt, daß eine über Synapsen durchlaufende Verbindung zwischen 
dem Ort der Basilarmembran und dem „Empfinder“ im Zentralnerven- 
system (v. Kries) besteht, zwingt das zu dem Schluß auf Konstantbleiben 
der Tonhöhenempfindung trotz steigender Reizfrequenz. Allerdings bleibt 
dann ein unklarer Rest deshalb, weil man vermuten würde, daß mit dem 
Heranrücken der Trennmembranschwingung ans ovale Fenster bei gleich- 
bleibender Reizstärke die Lautheitsempfindung rasch abnehmen müßte. 
Dem widerspricht die subjektive Schwellensteilheit von im Mittel nur 
5 db für eine Größenordnung der Frequenzen (16—130 kHz). Bedenkt 
man, daß Reize mit einer Frequenz über 18 kHz für den Menschen sicher 
unphysiologisch sind, so kann man Überlegungen in ganz anderer Rich- 
tung anstellen: Hör- und Schmerzschwelle fallen bei den großen erforder- 
lichen Lautstärken zusammen. Der Schmerzsinn zeigt aber bekanntlich 
keine Adaptation. Auch die durch Ultraschall ausgelöste Hörempfindung 
hat schmerzhaften Charakter. So wäre es denkbar, daß in diesem Fre- 
quenzbereich das Ohr nicht mehr adaptieren kann. Dem entspricht der 
subjektive Eindruck gleichbleibender Lautheit sofort vom Aufsetzen des 
Schwingers an. Wenn nun die aktive Leistung der Adaptation nicht, wie 
gewöhnlich formuliert, im Senken der Absolutschwelle, sondern im „Hell- 
adaptieren“ (mit Zunahme der Zahl der unterscheidbaren Amplituden- 
stufen — O. F. Ranke ® — eine geringere Stufenzahl im Ultraschallbereich 
ist bisher nicht gemessen) besteht, könnte man sich vorstellen, daß der 
einfachere Zustand (der im Ultraschallfrequenzbereich vorherrscht) die 
niedere Absolutschwelle ist. Als Zusatzeinrichtung wäre dann im Hör- 
schallbereich die Fähigkeit zur „Helladaptation“ (Steigerung der Unter- 
schiedsempfindlichkeit (Ranke), Schutz vor Schädigung) dazugekommen. 
Die Dauer-„Dunkeladaptation“ im Ultraschallfrequenzbereich wäre dann 
die Ursache für den Kunzeschen Knick der subjektiven Schwellenkurve. 
(Die 20 bis 40 db der Helladaptation des Ohres würden zahlenmäßig zum 
Ausgleich des Knickes ausreichen.) Jedoch bleiben diese Überlegungen so- 
lange Spekulation, als keine Vergleichsmessungen am helladaptierten Ohr 
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(zusätzliches „weißes“ Geräusch von etwa 40 db) vorliegen. Wenn der Ge- 
dankengang zutrifft, müßte dann die Absolutschwelle für physiologische 
Zusatzfrequenzen bei gleichbleibender Ultraschallschwelle bis zum Ver- 
schwinden des Knickes ansteigen. In diese Richtung weist vielleicht die 
um 15 db pro Frequenzgrößenordnung größere Steilheit der objektiven 
Schwellenkurve im Ultraschallbereich gegenüber der subjektiven (vgl. 
Abb. 5). Die objektive Schwellenkurve steigt von 2 kHz an fast kontinuier- 
lich an. Größere Steilheit der Reizfolgestromkurve bei flacher subjektiver 
Schwelle heißt: zunehmender Wirkungsgrad und das gerade könnte die 
Demaskierung der Dauerdunkeladaptation der Sinneszellen sein. 

Die gemessenen objektiven Schwellenkurven erlauben weiterhin in 
ihrem von 2 kHz bzw. 4 kHz an stetig steigendem Verlauf, der keinen 
Knick an der physiologischen oberen Frequenzgrenze zeigt, mit großer 
Wahrscheinlichkeit die Entscheidung zugunsten der adäquaten Reizung 
auch im Ultraschallbereich. Dagegen bleibt die Steilheitsänderung bei 
etwa 4—8 kHz vorläufig unklar. Bei dieser Frequenz erstreckt sich der 
schwingende Teil der Basilarmembran (wieder nach Wegel und Lane) 
immerhin noch etwa 7 mm in die Schnecke hinein und es ist nicht recht ein- 
zusehen, was sich an der hydrodynamischen Schwingungsform (für die ja 
der Reizfolgestrom als gutes Maß angesehen wird) bei weiterer Frequenz- 
vergrößerung grundsätzlich ändern soll. Immerhin gehört vielleicht hier- 
her, daß Schallschädigungen gerade diese Frequenz bevorzugen; man kann 
daraus möglicherweise folgern, daß die Trennwandbewegungen unter 
sonst gleichen Bedingungen an dieser Stelle der Membran andersartig 
sind (sie müßten zu klein sein; akustischer Nebenschluß des Bogengan- 
ges?) und dadurch der objektiven Schwellenkurve an dieser Stelle ein 
Berg aufgesetzt ist. Aus dem bei dieser Frequenz größten Abstand zwi- 
schen objektiver und subjektiver Schwellenkurve, der bei allen Unter- 
suchern zu finden ist, kann jedenfalls ein besonders guter physiologisch- 
physikalischer Wirkungsgrad der dort sitzenden Sinneszellen erschlossen 
werden. Es wäre dann die dort besonders große Schädigungsempfindlich- 
keit verständlich. (Den bei 8 bis 12 kHz beobachtbaren weiteren Anstieg 
der Kurven von Stevens, Davis und Lurie, Abb.6, Dreiecke, führen wir 
übrigens darauf zurück, daß mit Lautsprecher gereizt wurde; der Laut- 
sprecherfrequenzgang sinkt in diesem Bereich stark ab.) Man kann jedoch 
zur Erklärung der genannten Diskrepanz zwischen objektiver und sub- 
jektiver Schwellenkurve auch an einen Einfluß der Ableitungsmethodik 
der Reizfolgeströme denken. Es ist ziemlich sicher, daß der Gewebeshunt 
nicht rein ohmisch, sondern auch kapazitiv aufzufassen ist. Wenn dieser 
kapazitive Anteil der elektrischen Nebenschlußimpedanz nennenswert ist, 
und das ist keineswegs unwahrscheinlich, Zahlen dazu sind mir nicht be- 
kannt, dann würden die abgeleiteten Potentiale mit steigender Reizfre- 
quenz zunehmend kleiner abgeleitet, als sie wirklich sind. Man kann hier- 
zu leicht einen konstanten Zahlenfaktor finden, bei dem im steilen Teil 
der objektiven Schwellenkurve eine Angleichung an die subjektive Schwel- 
lenkurve erreicht wird. Wenn man das durchführt, erhält man von etwa 
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3 kHz an einen praktisch bis 60 kHz wagrecht verlaufenden Kurventeil 
der objektiven Kurve, so daß dann zwischen 8 und 60 kHz der Abstand 
zwischen beiden Kurven kontinuierlich, insgesamt um etwa 5 db zunimmt, 
jetzt aber in dem Sinn, daß der Transformationswirkungsgrad dauernd 
abnimmt. Auch das wäre verständlich. Der abnehmende Wirkungsgrad 
könnte etwa in der abnehmenden Zahl gleichzeitig von der Schwingung 
betroffener, zusammengeschirrter Zellen oder in der Ionenträgheit an der 
Sinneszellmembran oder in einem inneren kapazitiven Nebenschluß der 
Membran oder in allen dreien gesucht werden. 


Zusammenfassung 


l. An 9 Meerschweinchen und Katzen wird die objektive Schwellenkurve für 
Knochenleitung zwischen 2 und 57,5 kHz bei Reizung mit Ultraschallfrequenzen 
durch Registrierung des Reizfolgestroms (Cochleaeffekt, microphonics) gemessen. 

2. Die objektive Schwellenkurve verläuft im Gegensatz zur subjektiven ohne 
Knick bei 18 kHz S-förmig mit größter Steilheit zwischen 2 und 8 kHz. 

3. Ihre Steilheit zwischen 16 und 60 kHz ist größer (20 db Anstieg) als die 
der subjektiven Schwellenkurve im gleichen Frequenzbereich (5 db Anstieg). 

4. Die Frequenz des Reizfolgestromes ist die gleiche wie die Reizfrequenz. 
Insbesondere nimmt sie über 18 kHz genau mit der ansteigenden Frequenz zu, 
während die subjektive Tonhöhenempfindung zwischen 18 und 60 kHz nahezu 
konstant bleibt. 

5. Hieraus wird geschlossen, daß die Sinneszellen einer in der Reizfrequenz 
wechselnden Druckschwankung ausgesetzt sind und daß daher die Hörempfin- 
dung auch im Ultraschallgebiet durch adäquate Reizung bei genügend großer 
Lautstärke zustandekommt. 

6. Die absolute Größe des Potentials des Reizfolgestromes für Schwellenreiz- 
stärke bei 57,5 kHz liegt bei Ableitung vom Runden Fenster der Katze bei 10° V. 


Summary 


In guinea-pigs and cats, microphonics are measured upon the stimulation by 
sinus-shaped sound waves within the frequency range of 2 to 57.5 kceps. In 
contradistinction to the subjective threshold curve (Kunze and Kietz), the 
objective threshold curve determined therefrom has no bend; it is S-shaped at 
18 kcps and has its steepest part between 2 and 8 kceps. 


Resume 


Pour le cobaye et le chat les microphonics sont mesures dans un intervalle 
de frequence de 2 A 57,5 kHz lors d’excitation par ondes sonores en forme de 
sinus. Contrairement ä la courbe de seuil subjective (Kunze et Kietz), la courbe 
de seuil objective determinee ainsi montre une progression sans angle en 
forme de sinus pour une fr&equence de 18 KHz avec la pente la plus raide entre 
2 et 8 KHz. 
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Aus dem Physiologischen Institut der Universität Wien 
(Vorstand: Prof. Dr. G. Schubert) 


Der Einfluß von Adaptationszustand und Reizintensität auf 
die Komponenten des menschlichen‘ Elektroretinogramms 


Von H. Bornschein 


Mit 6 Abbildungen 


Eingegangen am 9. Februar 1953 


Die technische Entwicklung der Elektroretinographie am Menschen hat 
der Sinnesphysiologie und der Klinik neue Möglichkeiten eröffnet, die je- 
doch erst nach Klärung eines Problems von grundlegender Bedeutung 
voll ausgenützt werden können. Der komplizierten strukturellen Organi- 
sation der Retina entsprechend stellt das Elektroretinogramm (ERG) ein 
komplexes Potentialbild dar, das als Resultierende von Potentialen ver- 
schiedener Lokalisation und verschiedener funktioneller Bedeutung auf- 
gefaßt werden muß. Während die Identifizierung von Strukturelementen 
als Potentialgeneratoren wohl nur mit der Mikroelektrode und damit 
ausschließlich tierexperimentell durchgeführt werden kann, müssen die 
funktionellen Beziehungen zwischen ERG-Komponenten und optischer 
Empfindung am Menschen selbst untersucht werden. Dabei ist zunächst 
die Frage zu klären, ob die empfindungsanalytisch nachweisbare Differen- 
zierung eines photopischen und eines skotopischen Systems im ERG Aus- 
druck findet. Wie alle bisherigen Untersuchungen übereinstimmend ge- 
zeigt haben, ist die unter den üblichen Versuchsbedingungen dominierende 
positive Schwankung (b-Welle) zweifellos skotopischer Natur. Hingegen 
erscheint nicht restlos geklärt, inwieweit die bei Erhöhung der Reizinten- 
sität nachweisbare Änderung des Potentialbildes durch das Hinzutreten 
photopischer Komponenten bedingt ist. Weitere Aufschlüsse zu dieser 
Frage waren von einer Untersuchung zu erwarten, bei welcher Reizinten- 


sität und Adaptationszustand in ausgedehnterem Maße als bisher variiert 
wurden. 


Methodik 


Die Untersuchung wurde bei 3 normalen männlichen Vpn. (Alter 19—21 Jahre) 
durchgeführt, die auf Grund früherer ERG-Untersuchungen aus 25 Vpn. 
ausgewählt worden waren. Vor den Aufnahmen wurde das zu untersuchende 
Auge in der üblichen Weise mit Homatropin und Pantocain vorbehandelt. Hin- 
sichtlich aller technischer Details über Ableitung (Haftglaselektrode nach 
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Karpe !’), Verstärkung und Registrierung des ERG wird auf eine frühere Ver- 
öffentlichung verwiesen (Schubert und Bornschein >>), Das gleiche gilt für das 
optische Reizgerät. In der vorliegenden Untersuchung wurden ausschließlich 
weiße Lichtreize von 25 msec Dauer verwendet. Der Durchmesser des zentral 
fixierten Kreisrunden Reizfeldes entsprach einem Gesichtswinkel von 8°. Die 
Leuchtdichte des Reizfeldes konnte mittels Neutralfilter zwischen 40 asb und 
140 000 asb stufenweise variiert werden. Zur Erzielung einer definierten Hell- 
adaptation wurde dem untersuchten Auge ein von hinten beleuchtetes Opal- 
glas (10 X 20 cm) vorgeschaltet, das in einer Entfernung von 3—4 cm vor dem 
Auge den größten Teil des Gesichtsfeldes einnahm. Infolge der hohen Leucht- 
dichte dieses Adaptationsfeldes (etwa 10000 asb) und der Ausschaltung des 
Pupillarreflexes erwies sich eine Adaptationsdauer von 2 min als ausreichend. 
Die anschließende Dunkeladaptation erfolgte nicht in absoluter Dunkelheit, 
sondern bei einer sehr schwachen Raumbeleuchtung durch rote Kontrollichter 
(unter 0,001 1x). 


Zur Auswertung kamen insgesamt 413 Aufnahmen. Die relativ großen Ori- 
ginalkurven (Zeitbasis 12 cm/sec) wurden mittels Epiprojektion einzeln ver- 
größert und hierauf die unter gleichen Bedingungen aufgenommenen Kurven 
der jeweiligen Vp. übereinandergezeichnet und graphisch gemittelt, Dieses Ver- 
fahren ermöglichte nicht nur eine genauere Messung der Scheitelspannungen, 
sondern auch eine bessere Erfassung von Kurvendetails, die in den Einzelauf- 
nahmen von extraretinal bedingten Irregularitäten verdeckt sein können. Die 
Genauigkeit jeder Bestimmung wird durch systematische Fehler und durch die 
Zufallsstreuung begrenzt. Die Erkennung und Vermeidung der wichtigsten Ar- 
tefakte (Lidschlag, Augenbewegungen und Pupillarreflex) wurde bereits von 
Karpe° ausführlich besprochen. Ergänzend sei bemerkt, daß photographische 
Verschlüsse unter bestimmten Bedingungen (offener Verstärkereingang, man- 
gelnde Abschirmung, kurze Distanz) elektrische Störungen verursachen können. 
Durch Kontrollaufnahmen bei abgeschalteter Lichtquelle kann dieses leicht ver- 
meidbare und nur seiner Kuriosität halber erwähnte Artefakt mit Sicherheit 
ausgeschlossen werden. Die Zeitkonstante des verwendeten Verstärkers er- 
möglichte zwar eine verzerrungsfreie Registrierung der Eintrittsschwankungen, 
hingegen mußte auf eine Bestimmung der Nachschwankungen (persistierende 
Negativität etc.) verzichtet werden. Als weiterer systematischer Fehler war die 
durch das Haftglas verursachte Zunahme des intraokularen Streulichtes zu be- 
rücksichtigen. Es war daher nicht auszuschließen, daß sich mit der Reizinten- 
sität auch die Größe des gereizten Netzhautareals änderte. Nach den Unter- 
suchungen von Boynton und Riggs * spielt dieser Fehler allerdings keine we- 
sentliche Rolle, da das ERG in erster Annäherung durch den Lichtstrom be- 
stimmt wird, wobei Leuchtdichte und Fläche des Reizfeldes weitgehend aus- 
tauschbare Größen darstellen. Schließlich bestand noch die Möglichkeit, daß 
die Lichtreize trotz ihrer äußerst kurzen Dauer (25 msec) bei Verwendung 
hoher Intensitäten eine Störung des Adaptationszustandes verursachten. Kon- 
trollversuche zeigten jedoch, daß die angewandten Reizpausen (je nach Reiz- 
intensität mindestens !/a oder 1 min) zur Ausschaltung derartiger Einflüsse voll- 
kommen ausreichten. Der zufällige Fehler war vor allem durch extraretinale 
Störungen bedingt und dank der sorgfältigen Auswahl der Vpn. überraschend 
gering. Wie in 40 Dreifachbestimmungen bei verschiedenen Intensitäten und 
konstanter Adaptation festgestellt wurde, betrug die Abweichung der Einzel- 
bestimmung vom jeweiligen Mittelwert der Dreifachbestimmung durchschnitt- 
lich nur 3,3 %/,. Hiezu ist allerdings zu bemerken, daß die Streuung bei den 
hohen Intensitäten wesentlich geringer war als bei den niedrigen Intensitäten, 
wo der größte Variationskoeffizient einer Dreifachbestimmung 16 °/, betrug. Das 
relativ geringe Ausmaß der zufälligen Streuung ist insoferne von Bedeutung, 
als bei den Versuchen mit kontinuierlich fortschreitender Dunkeladaptation 
nur Einzelbestimmungen durchgeführt werden konnten. 
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Ergebnisse 


Das ERG des dunkeladaptierten menschlichen Auges ist in hohem Maße 
von der Intensität des auslösenden Lichtreizes abhängig. Wie Schubert 
und Bornschein 2 in einer früheren Untersuchung feststellen konnten, be- 
wirkt eine stufenweise Erhöhung der Reizintensität charakteristische Än- 
derungen im ERG, die keineswegs seine Gesamtamplitude allein betref- 
fen. Bei schwachen Reizen besteht das ERG aus einer einfachen positiven 
Schwankung (b-Welle), die infolge gleicher Steilheit von Potentialanstieg 
und -abfall symmetrisch erscheint (Abb. 1A). Bei Erhöhung der Reiz- 
intensität weicht diese Symmetrie einer zunehmenden Schiefe, bis schließ- 
lich durch das Hinzutreten eines negativen Vorschlags (a-Welle) und einer 


0,1 mV 


Abb. 2 


Abb. 1. Normale Elektroretinogramme 
(Mensch) bei verschiedenen Reizintensi- 
täten (weiße Lichtreize, Reizdauer: 25 
msec) und konstanter Dunkeladaptation. 
A: 310 asb, B: 1100 asb, C: 18000 asb, 
D: 140 000 asb, E: Reiz- und Zeitmarkie- 
rung (50 Hz), F: Spannunsseichung (0,1 
mV). 

Abb. 2. ERG bei 12 verschiedenen Reiz- 
intensitäten (40—140 000 asb) und kKonstan- 
ter Dunkeladaptation. Jede Kurve durch 


graphische Mittelung von je 3 Aufnahmen 
Abb. 1 gewonnen. Lichtreiz: 25 msec. 


der b-Welle aufgesetzten positiven Zacke (x-Welle) ein offensichtlich kom- 
plexes Potentialbild ensteht (Abb. 1 BD). Besonders deutlich kommt 
diese Wandlung des ERG bei der in vorliegender Untersuchung ange- 
wandten Auswertungstechnik zum Ausdruck, wie Abb. 2 zeigt. Das her- 
vorstechendste Merkmal dieser Kurvenschar ist die parallel mit der Zu- 
nahme der Scheitelspannung fortschreitende Verkürzung der Gipfelzeit. 
Besondere Beachtung verdient ferner die eigenartige Stufenbildung in 
der a-Welle, auf die später noch näher eingegangen werden soll. 

Ein völlig anderes Bild ergibt sich, wenn unter Verwendung einer 
hohen oder mittleren konstanten Reizintensität der Adaptationszustand 
variiert wird (Abb. 3 und 4). Wie die Kurvenscharen zeigen, reduziert 
die Helladaptation ähnlich wie eine Verminderung der Reizintensität die 
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Gesamtamplitude des ERG, wobei aber die Einzelschwankungen am Ver- 
lust in einem anderen Verhältnis beteiligt sind. Der auffallendste Unter- 
schied zwischen den beiden Einflußgrößen besteht jedoch darin, daß der 
Adaptationszustand im Gegensatz zur Reizintensität den zeitlichen Ver- 
lauf des ERG praktisch nicht beeinflußt. Wenn die Helladaptation mit- 
unter eine geringe Änderung der Gipfelzeit zu verursachen schien, so 
handelte es sich stets um Verkürzungen, die einem umgekehrten Einfluß 
entsprechen würden. Die mangelnde Analogie der Potentialbilder ist für 
einige später zu besprechende Probleme von ausschlaggebender Bedeutung. 


0,1mV 


Abb. 3 Abb. 4 


Abb. 3. ERG bei 6 verschiedenen Adaptationsstufen (1—20 min Dunkeladaptation). Licht- 
reiz: 140 000 asb (25 msec). 
Abb. 4. Wie Abb. 3; Lichtreiz: 18 000 asb (25 msec). 


Bei Verwendung schwacher Reizintensitäten waren die beschriebenen 
Unterschiede nicht nachzuweisen, da hier beide Faktoren offenbar nur 
die Höhe der einfachen symmetrischen Schwankung beeinflußten. Für eine 
nähere Untersuchung dieser Frage wurden Aufnahmen mit höherer Ver- 
stärkung durchgeführt und in diesen Aufnahmen nicht nur in der üblichen 
Weise die Scheitelspannung (Höhe), sondern auch das Zeitintegral (®) der 


oO 


Spannung (E) bestimmt (E = f(t); Q@ = ii E dt). Es handelt sich bei @ um 
to 

eine Größe, die unter der Voraussetzung eines konstanten Widerstandes 
der Elektrizitätsmenge entspricht. Wie Abb. 5 zeigt, ist in dem fraglichen 
Intensitätsbereich @ der Scheitelspannung weitgehend proportional, wo- 
bei es gleichgültig ist, ob die Reizintensität oder der Adaptationszustand 
geändert wird. Es besteht demnach die Möglichkeit, daß der Zeitparameter 
der positiven Schwankung unter diesen Bedingungen konstant wird. Bei 
höheren Reizintensitäten ist eine entsprechende Prüfung dieser Beziehung 
nicht möglich, da das Auftreten der a-Welle eine unkontrollierbare Ver- 
schiebung der Ordinate zur Folge hat. Sie erübrigt sich überdies, da hier 
die Verschiedenheit der Zeitparameter über jeden Zweifel erhaben ist 
(siehe Abb. 2 und 3). 
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Schließlich wurde geprüft, ob die Adaptationsabhängigkeit der Einzel- 
schwankung Aufschlüsse über die Eigenschaften der ERG-Komponenten 
ermöglicht. Abb. 6 zeigt die Zunahme der negativen bzw. der positiven 
Eintrittsschwankung während einer auf intensive Helladaptation folgen- 
den Dunkeladaptation. Es handelt sich dabei um eine Darstellung der 
relativen Änderungen, bezogen auf den jeweils nach 20 min Dunkeladap- 
tation erreichten Wert. Im Kurvenverlauf fällt eine ausgesprochene Un- 
stetigkeit auf, die nur bei Verwendung schwacher Reizintensitäten fehlt, 
sich mit Zunahme der Reizintensität immer mehr ausprägt und in der 


HÖHE 


1,0 


0,5 FLÄCHE 10 min DA 


Abb. 5 Abb. 6 


Abb. 5. Beziehung zwischen Höhe (Scheitelspannung) und Fläche (Zeit- 
integral) der b-Welle. 
O ® verschiedene Adaptationsstufen (nach 20 min Dunkeladaptation 
erreichte Werte = 1,0) bei konstantem Reiz: © 2.400 asb 
@® 310 asb 
(© verschiedene Intensitäten (Werte bei 2.400 asb = 1,0) bei kon- 
stanter Dunkeladaptation. 


Abb.6. Größe der a-Welle bzw. der komplexen positiven Schwankung 
als Funktion der Adaptationsdauer (nach 20 min Dunkeladaptation 
erreichte, Werter31,0): 


a-Welle: © 140.000 asb 
positive Schwankung: © 140.000 asb 
sw 18.000 asb 
®& 2.400 asb 
® 310 asb 


Kurve der negativen Schwankung einen deutlichen Knick verursacht. 
Zwei entsprechende Versuchsserien bei den beiden anderen Vpn. liefer- 
ten analoge Ergebnisse, wobei die Inflexion der Kurven stets zwischen 
der 7. und der 10. Adaptationsminute lag. Es besteht somit Grund zur 
Annahme, daß sowohl bei der negativen als auch bei der positiven Ein- 
trittsschwankung die adaptationsbedingte Zunahme zwei verschiedenen, 
sich überlagernden Kurvenfunktionen folgt, wobei die dem rascher adaptie- 
renden System entsprechende Funktion nur bei höheren Reizintensitäten 
in Erscheinung tritt. Bevor jedoch auf diese naheliegende Schlußfolge- 
rung näher eingegangen werden kann, erscheint es notwendig, die in 
früheren Untersuchungen über das menschliche ERG erhobenen Befunde 
zu berücksichtigen. 
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Besprechung der Ergebnisse 


Das retinale Duplizitätsprinzip gilt heute in funktioneller Beziehung als 
gesichert, während hinsichtlich seiner ursprünglichen morphologischen 
Voraussetzungen noch manche Zweifel bestehen, die vor allem das Ver- 
halten der Stäbchen bei Helladaptation betreffen (Granit ®). Zur Vermei- 
dung von Mißverständnissen erscheint es daher gerechtfertigt, bei der 
Bezeichnung der beiden retinalen Funktionen die Ausdrücke „Stäbchen“ 
und „Zapfen“ durch „skotopisch“ und „photopisch“ (Parsons DE ZU er- 
setzen, um so mehr als nach Kohlrausch 13 die erstgenannten Bezeichnun- 
gen nicht nur für die Rezeptoren, sondern für das ganze synaptische 
System zu gelten haben. Um festzustellen, in welchem Ausmaß skotopische 
und photopische Funktionen am menschlichen ERG beteiligt sind, wurde 
in enger Anlehnung an die experimentellen Grundlagen der Duplizitäts- 
lehre eine Reihe von Untersuchungen durchgeführt. Dabei wurde im 
menschlichen ERG vor allem nach einem analogen Ausdruck für den 
Purkinje-Effekt und die Adaptationsabhängigkeit von Lichtempfindlich- 
keit und Verschmelzungsfrequenz gesucht. 


Da das menschliche ERG in seiner einfachsten Form aus einer einzigen pPosi- 
tiven Schwankung besteht (b-Welle), wurden mitunter alle beobachteten Än- 
derungen auf diese Komponente bezogen, was insbesondere bei Untersuchungen 
über den Purkinje-Effekt Anlaß zu Fehldeutungen gab. So sind die quantita- 
tiven Befunde von Motokawa und Mita',!1' zu diesem Problem nur bedingt 
verwertbar, da die ERG-Aufnahmen infolge einer abweichenden Elektroden- 
technik stark entstellt sind und daher unklar bleibt, auf welche Komponente 
sich die Messungen beziehen. Nach den technisch einwandfreien Untersuchun- 
gen von Riggs, Berry und Wayner °’ muß jedenfalls angenommen werden, daß 
die spektrale Empfindlichkeit der b-Welle unter allen Bedingungen der skoto- 
pischen Funktion entspricht. Am langwelligen Ende des Spektrums konnten die 
letztgenannten Verfasser keine exakten Messungen durchführen, da hier das 
ERG durch Überlagerung einer zweiten positiven Schwankung doppelgipfelig 
wird. Motokawa und Mita!‘ hatten diese Erscheinung bereits 1942 entdeckt und 
die der b-Welle vorauseilende positive Zacke als x-Welle bezeichnet. Adrian ! 
beobachtete unabhängig von ihnen das gleiche Phänomen und unterzog es einer 
eingehenden Untersuchung. So stellte Adrian fest, daß die erwähnte rasche 
positive Schwankung stets mit einem negativen Vorschlag (a-Welle) gekoppelt 
ist und nur mit langwelligen Lichtreizen isoliert nachgewiesen werden kann, 
während unter allen übrigen Bedingungen das ERG von einer langsamen posi- 
tiven Schwankung (b-Welle) beherrscht wird. Er schloß aus seinen Befunden 
auf die Existenz zweier verschiedener Komponenten, nämlich einer diphasischen 
photopischen („photopic response“) und einer monophasischen skotopischen 
Komponente („scotopic response“). Die Beobachtungen Adrians konnten in einer 
Untersuchung von Schubert und Bornschein °’ bestätigt werden, wobei sich ins- 
besonders die ERG-Aufnahmen bei bestimmten Lichtsinn- bzw. Farbensinn- 
störungen als aufschlußreich erwiesen. So besteht bei kongenitaler Hemeralo- 
pie ein totaler Ausfall der b-Welle, während die der a- und x-Welle entspre- 
chenden Komponenten nachweisbar sind. Bei Protanopie kann durch rote Licht- 
reize keine x-Welle ausgelöst werden. Bei Vitamin A-Mangelhemeralopie ent- 
spricht eine komplette Auslöschung des ERG einem Empfindlichkeitsverlust, 
der bekanntlich im Gegensatz zur kongenitalen Hemeralopie sowohl das skoto- 
pische als auch das photopische System betrifft (Bornschein und Vukovich °). 
Schließlich konnten auch bei angeborener Achromasie Änderungen im ERG be- 
obachtet werden, die vor allem in einem Fehlen der x-Welle sowie in einem 
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abnormalen Verlauf der a-Welle bestanden (Vukovich **). Bei starken weißen 
Lichtreizen findet sich in der a-Welle normalerweise eine charakteristische 
Stufe (siehe Abb.1 und 2), die die Annahme nahelegt, daß die a-Welle unter 
diesen Bedingungen aus zwei negativen Komponenten resultiert (Schubert ”). 
Diese Stufenbildung konnte weder bei Hemeralopie noch bei Achromasie nach- 
gewiesen werden. Unabhängig von den genannten Autoren wurde sie im nor- 
malen ERG auch von Armington, Johnson und Riggs” beobachtet und eben- 
falls als Überlagerung zweier negativer Komponenten mit verschiedenen La- 
tenzen gedeutet. Da die spektrale Empfindlichkeit der a-Welle bei Dunkel- 
adaptation der skotopischen Funktion entspricht, nahmen Armington, Johnson 
und Riggs an, daß der a-Welle neben einer photopischen auch eine skotopische 
Komponente zugrunde liegt. Demnach wäre bei höheren Reizintensitäten auch 
der „scotopic response“ Adrians ein diphasischer Verlauf zuzuschreiben. 

Die meisten bisherigen Untersuchungen über den Einfluß von Reizintensität 
und Adaptationszustand wurden unter Bedingungen durchgeführt, die lediglich 
eine Beurteilung der b-Welle erlaubten. Hier sind die Verhältnisse weitgehend 
geklärt. So besteht zwischen der Amplitude der b-Welle und der Reizintensität 
eine konstante Beziehung, die von Schubert und Bornschein ® als Näherungs- 
gleichung dargestellt wurde. Die Adaptationsabhängigkeit der b-Welle war 
Gegenstand mehrerer Untersuchungen (Karpe und Tansley ''; Johnson’; John- 
son und Riggs°), aus denen sich eindeutig der skotopische Charakter dieser 
Schwankung ergab. Hingegen ist über den Einfluß der beiden Faktoren auf 
die anderen Komponenten des ERG wenig bekannt. Nach Adrian! ist die „pho- 
topic response“ weitgehend adaptationsunabhängig. Zur gleichen Schlußfolgerung 
kommen Schubert und Bornschein ® hinsichtlich der a- und x-Welle bei roten 
Lichtreizen bzw. kongenitaler Hemeralopie. Allerdings ist anzunehmen, daß 
unter diesen Bedingungen die von Armington, Johnson und Riggs” differen- 
zierte skotopische Komponente der a-Welle im ERG fehlt. Schließlich sei noch 
erwähnt, daß das charakteristische ERG des kongenital Hemeralopen, wie es 
von Schubert und Bornschein beschrieben wurde, mit einem von Riggs und 
Johnson *' bei hoher Umfeldhelliskeit (konstanter Helladaptation) registrierten 
ERG einer normalen Vp. überraschend gut übereinstimmt. 


Nach eingehender Berücksichtigung aller früher erhobenen Befunde er- 
scheint es demnach gerechtfertigt, die Unstetigkeit der in Abb. 6 darge- 
stellten „Adaptationskurven“ der positiven und der negativen Schwan- 
kung auf eine Überlagerung photopischer und skotopischer Komponenten 
zurückzuführen. Die Erscheinung stellt damit ein elektrophysiologisches 
Analogon zu dem wohlbekannten Knick dar, der in den subjektiv be- 
stimmten Schwellenkurven den Übergang von photopischer zu skotopi- 
scher Funktion kennzeichnet (Kohlrausch !?). Es sei jedoch ausdrücklich 
auf die Unzulässigkeit quantitativer Vergleiche hingewiesen. So darf die 
Tatsache einer guten zeitlichen Übereinstimmung beider Phänomene nicht 
überwertet werden, um so mehr als die Lage und die Deutlichkeit des 
Knicks in der Schwellenkurve mit Intensität und Dauer der vorangegan- 
genen Helladaptation stark variieren (Kohlrausch !?; H. K. Müller 18; 
Kyrieleis !*). Ferner ist fraglich, ob die relativen Änderungen der Poten- 
tialamplitude gleichen Änderungen der subjektiven Lichtempfindlichkeit 
entsprechen. Eine solche Annahme wäre nur dann berechtigt, wenn die 
„bioelektrischen Äquivalente“ des skotopischen und des photopischen Sy- 
stems gleich wären, wobei natürlich die verschiedene Erregbarkeit der 
beiden Systeme berücksichtigt werden müßte. Nun spricht nichts dagegen, 
daß diese „bioelektrischen Äquivalente“ zumindest in der gleichen Grö- 
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ßenordnung liegen. Zur Auslösung einer eben nachweisbaren b-Welle 
sind bekanntlich Reizintensitäten notwendig, die mehrere Zehnerpotenzen 
über der Helligkeitsschwelle liegen (nach Johnson und Riggs 8 etwa 4,5 log 
Einheiten). Wenn nun die „Schwelle“ der photopischen Komponenten im 
ERG 2 bis 3 log Einheiten über der „Schwelle“ der b-Welle liegt (siehe 
Schubert und Bornschein 23), so scheint dieses Verhältnis der Schwellen- 
differenz von Stäbchen und Zapfen bei Dunkeladaptation annähernd zu 
entsprechen. Die relativ kleine Amplitude der x-Welle fände damit eine 
ausreichende Erklärung, so daß es keineswegs notwendig ist, mit Granit ® 
eine hemmende Wirkung der Stäbchen auf die Zapfen anzunehmen. 

Als wichtigstes Ergebnis der vorliegenden Untersuchung muß die Tat- 
sache betrachtet werden, daß sich Reizintensität und Adaptationszustand 
hinsichtlich des ERG im allgemeinen nicht kompensieren. Während zu- 
nehmende Helladaptation ledıglich die Potentialamplitude beeinflußt, wo- 
bei die einzelnen Teilschwankungen offensichtlich in verschiedenem Aus- 
maß betroffen werden, bedingt eine Herabsetzung der Reizintensität ne- 
ben einem Amplitudenverlust auch eine Dehnung des zeitlichen Verlau- 
fes. Das Potentialbild wird daher durch die beiden Faktoren in eindeu- 
tiger Weise bestimmt, indem Elektroretinogramme von gleicher Gesamt- 
amplitude, die aus verschiedenen Stadien einer fortschreitenden Dunkel- 
adaptation stammen, verschiedenen zeitlichen Verlauf aufweisen. Es sei 
erwähnt, daß Monnier ' bei voller Dunkeladaptation entsprechende Ände- 
rungen der Gipfelzeit durch Variation der Wellenlängen erzeugen konnte. 
Ob die fortschreitende Verkürzung und zunehmende Schiefe der positiven 
Schwankung ausschließlich einer relativen Zunahme der photopischen x- 
Welle zuzuschreiben ist oder ob es daneben infolge einer erhöhten Reak- 
tionsgeschwindigkeit photochemischer Prozesse auch zu einer Änderung 
der b-Welle im Sinne einer Synchronisation kommt, muß vorläufig offen 
bleiben. Der rasche Verlauf des photopischen ERG spricht jedenfalls für 
ein gesteigertes zeitliches Auflösungsvermögen. Diese Tatsache erklärt 
auch die hohe Verschmelzungsfrequenz im menschlichen ERG, wie sie 
Dodt? bei Verwendung intensiver Lichtreize beobachten konnte. 

Eine „Austauschbarkeit“ d.h. gleichartige Wirkung der beiden unter- 
suchten Einflußgrößen konnte lediglich bei schwachen Reizintensitäten 
(< 2400 asb) nicht ausgeschlossen werden. Unter diesen Reizbedingungen 
ist nur die einfache skopotische Komponente (b-Welle) im ERG nachweis- 
bar. Die hier beobachtete parallele Zunahme von Scheitelspannung und 
Zeitintegral der b-Welle steht mit der Auffassung Granits ® in Überein- 
stimmung, wonach diese Schwankung durch Summation zahlreicher Ein- 
zelpotentiale entsteht und somit die statistische Verteilung verschiedener 
elementarer Prozesse darstellt. Gerade dieser integrale Charakter des 
ERG erschwert jedoch eine befriedigende Deutung. So muß damit ge- 
rechnet werden, daß die akkomodativen Eigenschaften der Rezeptoren 
eine wesentliche Rolle spielen, wobei die Verhältnisse durch die Zwi- 
schenschaltung photochemischer Prozesse von unbekannter Zeitcharakte- 
ristik kompliziert werden. Es sei hier lediglich auf neuere Befunde von 
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Wald u. Mitarb. ?® hingewiesen, wonach in vitro die Geschwindigkeit der 
Initialreaktion des Sehpurpurs bei Belichtung (Bildung von Lumirhodop- 
sin) der pro Zeiteinheit absorbierten Quantenenergie entspricht. Schließ- 
lich besteht zumindest theoretisch die bisher noch nicht berücksichtigte 
Möglichkeit, daß intensive Lichteinwirkung die passiv-elektrischen Eigen- 
schaften gewisser retinaler Strukturen und damit auch die Größe der 
abgegriffenen Potentiale verändert. 

Wie die vorliegenden Untersuchungen zeigen, können jedenfalls skoto- 
pische und photopische Komponenten auch bei Verwendung weißer Licht- 
reize differenziert werden, wenn entsprechend hohe Reizintensitäten zur 
Verfügung stehen. Der stereotype Charakter des menschlichen ERG, wie 
er in zahlreichen klinischen Veröffentlichungen zutage tritt, ist also weni- 
ger eine Eigenschaft des ERG selbst, als vielmehr die Folge einer Unter- 
suchungstechnik, die sich mit der ausschließlichen Verwendung eines ein- 
zigen „Standardreizes“ begnügt. Durch eine Erweiterung der Reiztechnik 
können die Möglichkeiten der Elektroretinographie am Menschen zweifel- 
los besser ausgenützt werden. Auf diesem Wege kann eine Untersuchungs- 
methode entwickelt werden, die nicht nur den Vorteil der Objektivität 
besitzt, sondern auch die Prüfung verschiedener, empfindungsanalytisch 
nicht direkt zu erfassender Teilfunktionen ermöglicht. 


Zusammenfassung 


Bei drei normalen Versuchspersonen wird der Einfluß von Adaptationszu- 
stand und Reizintensität auf den negativen Vorschlag und die positive Ein- 
trittsschwankung des Elektroretinogramms untersucht, wobei ausschließlich 
weiße Lichtreize von 25 msec Dauer verwendet werden. Während die Ampli- 
tuden der Schwankungen durch beide Einflußgrößen bestimmt werden, hänst 
der zeitliche Verlauf der positiven Schwankung ausschließlich von der Reiz- 
intensität ab. Die Möglichkeit einer gegenseitigen Kompensation beider Fakto- 
ren besteht nur bei schwachen Reizintensitäten, da hier der Zeitparameter der 
einfachen positiven Schwankung weitgehend konstant ist. Nach intensiver Hell- 
adaptation zeigt sowohl die positive als auch die negative Schwankung ein 
Phänomen, das dem bekannten Knick in der subjektiv bestimmten Dunkel- 
adaptationskurve entspricht. Die Ergebnisse ermöglichen im Zusammenhang 
mit früheren Untersuchungen Aufschlüsse über die skotopischen und photo- 
pischen Komponenten des menschlichen Elektroretinogramms. 


Summary 
In the human ERG the amplitudes of negative and positive waves are in- 
fluenced by both stimulus intensity and state of adaptation. The time course 
of the response, however, depends only on the stimulus intensity. The two 
phases of the dark adaptation curve are also demonstrable by the ERG. The 
results gives some informations about the components of the human ERG. 


Resume 


Les amplitudes des ondes negatives et positives du ERG humain sont in- 
fiuencees par lintensite du stimulus et par l’etat d’adaptation. Le temps de 
culmination du potentiel d&pend seulement de l’intensit& du stimulus. Par ERG 
on peut aussi demontrer les deux phases de l’adaptation ä l’obscurite. Ces 
resultats donnent quelques informations sur les composants du ERG humain. 
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Die Entwicklungsiormen und Entwicklungskräfite des 
Keimlings in ihrer Bedeutung für die normale Embryogenese 


Ein Kapitel aus der erhaltungsfunktionellen Keimesentwieklung 
Von Karl Peter 


Mit 2 Abbildungen 


Eingegangen am 14. Februar 1953 


Jedes Stück eines Keimlings beliebiger Entwicklungsstufe hat die Fähig- 
keit, sich durch Vermehrung und Differenzierung seiner Elemente, durch 
Form- und Lageveränderung seiner Teile zu einem bestimmten Gebilde 
zu entfalten. Diese Eigenschaft ruht unsichtbar und unerklärbar in seinen 
Zellen. Was wir von der Entwicklung analysieren können, das sind ein- 
mal die verschiedenen Erscheinungsformen, in denen sie auftritt, und die 
uns als unabhängige undabhängige Entwicklung bekannt 
sind; es handelt sich da um die Schilderung der Arten der formalen Ge- 
nese, — und dann die Bedingungen, die den Verlauf der Embryogenese 
regeln, Lebenseigenschaften der Zellen, die Roux als Gestaltungs- 
{funktion und Erhaltungsfunktion bezeichnete. Die Gestal- 
tungsfunktion entwickelt in jeder Phase die folgenden Stadien und schließ- 
lich die Endform; die Erhaltungsfunktion erhält in jedem Stadium den 
Embryo lebensfähig und ermöglicht erst seine weitere Ausgestaltung. 
Beide Kräfte arbeiten von den ersten Entwicklungsphasen an nebenein- 
ander, um die Ontogenese in normaler Weise ablaufen zu lassen. 

Auf diesen Wegen, geraden und umwegigen, unter diesen Bedingungen 
vollzieht sich die Entwicklung. Aufgabe der deskriptiven Embryologie ist 
es, die formale Genese zu schildern; uns liegt ob, zu ergründen, welche 
Vorteile der Keimling aus dieser Vielfalt zieht, aus welchen biologischen 
Gründen oft gerade die umwegigen Pfade beschritten werden. 

Wir gehen von der formalen Entwicklung des Wirbel- 
tierembryos aus. Sie verläuft in den Anfangsstadien anders, als in 
den späteren. In den frühen Zeiten haben wir es mit dünnen Lamellen 
zu tun, die nach Aufzehrung des in ihren Zellen enthaltenen Dotters 
durch die zwischen ihnen befindliche Flüssigkeit ernährt werden können, 
in den späteren hauptsächlich mit kompakteren Partien, die sich zu Or- 
ganen ausbilden und ihre Nährstoffe durch die Gefäße auch von weither 


beziehen können. Nur in wenigen Fällen bleibt die Lamellengestalt er- 
halten (Linse, Cornea). 
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Es ist verständlich, daß diesen sich gestaltlich unterscheidenden Phasen 
auch verschiedene Arten, sozusagen Methoden der Entwicklung entspre- 
chen. In der Tat erkennen wir, daß in frühen Zeiten eine abhän gige 
Entwicklung vorherrscht, während später die unabhän gige do- 
miniert. Diese beiden Entwicklungsformen müssen nun nach Art, Wesen, 
Vorkommen, Wirksamkeit und letzthin auch nach ihrer finalen Bedeu- 
tung besprochen werden. Es sei schon hier hervorgehoben, als Endergeb- 
nis unserer Ausführungen, daß jede an ihrem Platze und zu ihrer Zeit 
den normalen Ablauf der Embryogenese sichert. 


1. Die Arten der Entwicklung 


Die abhängige Entwicklung vollzieht sich in der Weise, daß 
ein Komplex von 2 Kräften, Induktion und Reaktion, gemeinsam die An- 
lage eines Gebildes hervorrufen. Der Induktor veranlaßt benachbarte 
Zellmassen zur Anlage eines Organs, das ohne diesen Kontaktreiz nicht 
entstehen kann; das vom Induktor berührte Gewebe reagiert auf diesen 
von außen kommenden Reiz durch Entwicklung dieses Gebildes. Wir 
stehen also hier vor einem Umweg der Entwicklung. Unab- 
hängigsichentfaltende Organe antworten dagegen nicht auf 
einen derartigen Kontaktreiz, sie entwickeln sich auf geradem Wege aus 
sich selbst, ohne Beihilfe von außen, in Selbstentwicklung, autonom, 
„Under its own steam“ (Murray). 

Das Wesen der autonomen Entwicklung ist unkomplizierter, 
als das der abhängigen. Es liegt im Interesse der Sparsamkeit der Natur, 
daß die Entwicklung eines Organs möglichst ohne Hilfsmaßnahmen ab- 
laufen kann. Die sich auf diese Art anlegenden Organe sind von der Auf- 
gabe, auf einen Kontaktreiz zu warten, entlastet; sie bedürfen hier also 
keiner weiteren Erklärung. 

Dagegen beschreitet die „abhängige Entwicklung“ einen 
Umweg, indem das betreffende Gebiet zwar die Fähigkeit besitzt, sich 
zu dem entsprechenden Organ zu entfalten, sie aber nicht aus sich selbst 
realisieren kann, sondern sich nur anlegen kann, wenn ein Induktor es 
berührt. 

Dieses merkwürdige Verhalten hat viele Forscher auf den Plan ge- 
rufen, dem Problem nachzugehen, und auch wir müssen die Fälle der er- 
folgreichen und der nichterfolgreichen Induktion an uns vorüberziehen 
lassen, um schließlich die Zweckmäßigkeit dieses Umweges der Embryo- 
genese einsehen zu Können. 

Wir müssen zu diesem Zwecke erst das Vorkommen der beiden Ent- 
wicklungsformen besprechen, sodann die Wirksamkeit der Entwicklungs- 
kräfte und die Rolle der beiden Komponenten beim Induktionsvorgange. 


2. Das Vorkommen der beiden Entwicklungsformen 
Unabhängige und abhängige Entwicklung finden wir bei allen embryo- 
nalen Gebilden: entweder entstehen sie auf die eine oder auf die andere 
Weise. Nur beim Wechsel der einen in die andere, wenn also die auto- 
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nome Entwicklung die abhängige ablöst, können beide Tendenzen in dem 
Reaktionsgewebe vereinigt sein. Das betreffende Organ ist zu dieser Zeit 
bereits determiniert, vermag sich also selbständig weiter zu gestalten, ist 
aber vorerst noch labil bestimmt, so daß es noch durch kräftige induzie- 
rende Kontaktreize in der Richtung seiner Entwicklung umgestimmt wer- 
den kann. Im allgemeinen darf man sagen, daß dieInduktionnur 
die Anlagedes Organshervorruft, seine weiterevyus- 
gestaltungaber autonom erfolgt. Darüber später genaueres. 

Was nun die Verteilung der beiden Entwicklungsformen im Körper des 
Embryos anlangt, so findet man unabhängige Entwicklung bei 
Körperstücken, die eine physiologische Einheit bilden und schon in ihrer 
Anlage alles enthalten, was zu ihrer Funktion notwendig ist: also bei 
Schwanzknospe, Kopf, Gliedmaßen, Kiemen, Stützfäden. Ein besonderes 
Rätsel bürdet uns diese in gleichmäßiger Weise fortlaufende Genese 
nicht auf. 

Zu untersuchen ist aber, weshalb in den Sonderfällen der abhängi- 
genEntwicklungerst ein von außen hinzukommender Berührungs- 
reiz an das Reaktionssystem herangetragen werden muß, damit sich ein 
bestimmtes Organ bilden kann. 


Abb. 1. a) Schema der Anordnung der präsumptiven Organan- 

lagen auf der frühen Blastula von Bombinator, von links gese- 

hen, vereinfacht nach Vogt Hautektoderm weit, Medullarplatte 

dicht gestrichelt, Chorda dicht, Mesoderm fein punktiert. L = 

Linsenanlage. b) Ungefähre Lage der Anlagen von Augenbecher 

(links, in Medullarplatte), und Linse (rechts, in Epidermis). Nach 
Spemann (1936, S. 37). 


Eine derartige Art der Genese tritt auf bei funktionell aufeinander an- 
gewiesenen Teilen eines Apparates, die ihre Anlagen in voneinander ge- 
trennten Bezirken des Keimes besitzen und sich erst durch Wachstums- 
und Verschiebungsvorgänge zu der physiologischen Einheit zusammen- 
finden müssen: Augenblase, Kristallinse und Hornhaut bauen vereint das 
Sehorgan auf, Labyrinth und Knorpelkapsel das Ohr. Augenblase und 
Linsenanlage, wenn wir uns hier auf dieses Beispiel beschränken wollen, 
liegen, wie der von Vogt entworfene Plan der präsumptiven Organbe- 
zirke lehrt (s. Abb. 1a), auf der Amphibienblastula entfernt voneinander, 
erstere in der Region der Medullaranlage, letztere in der Epidermis. Noch 
klarer zeigt dies die Abb. 1b nach Spemann. Um in ihre endgültige Stel- 
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lung zu gelangen, müssen sich die beiden Komponenten bis zur Berüh- 
rung entgegenwachsen und sogar übereinander gruppieren, so daß der 
Induktor unter das antwortende Gewebe gelangt; ob dies durch Invagina- 
tion oder Einwachsung geschieht, braucht hier nicht erörtert zu werden. 
Erst durch diesen Kontaktreiz kann bei Rana fusca aus dem ektodermalen 
Material eine Linse entstehen. Auch Gewebe, die funktionell nicht so 
innig zusammengehören, aber während der Genese in Kontakt treten müs- 
sen, beeinflussen sich: so bedarf die Epidermis der Berührung mit dem 
eingestülpten Urdarmdache, um sich zur Medullarplatte umzugestalten. 
Wird unter der präsumptiven Medullaranlage ein Stück Urdarmwand 
entfernt, so liefert das Ektoderm über diesem Defekt kein Nervengewebe, 
sondern nur Epidermis. 


3. Wirksamkeit der Entwicklungskräfte 


Da Induktion und Reaktion nur mittels des Versuches, eventuell auch 
eines seltenen Naturexperimentes erkannt werden, so wird ihre Reich- 
weite, ihre Begrenztheit auch nur auf dem gleichen Wege erschlossen wer- 
den können. In einer Reihe von Versuchen erhalten wir ein positives Er- 
gebnis, in einer anderen aber keine Antwort auf den Induktionsreiz, die 
Kräfte versagen. Vergleichen wir diese beiden Versuchsreihen miteinan- 
der, so finden wir, daß ein gelungenes Experiment mit art- und ortspezi- 
fischem Induktor im normalen Entwicklungsplan liegt, daß ein Versager, 
wenn er gelungen wäre, pathologische Verhältnisse geschaffen hätte. So 
kann Augenblase, in Berührung mit Peritoneum gebracht (Spemann), in 
ihm keine Linse induzieren, die an diesem Orte ja auch nicht funktionie- 
ren könnte Induktion und Reaktion arbeiten also auf 
eine normale Embryogenese hin. Der Keimling vermag bei 
normaler Entwicklung nur ein normales Tier zu bilden. Diese Beschrän- 
kung der Wirksamkeit der Entwicklungskräfte muß nach allen Richtungen 
hin besprochen werden, damit die finale Bedeutung von Induktion und 
Reaktion in ihrem vollen Umfange klar gelegt wird. 

Man werfe mir nicht ein, daß die künstliche Erzeugung einer induzier- 
ten Medullarplatte aus der Bauchhaut eines Amphibienembryos doch ein 
abnormes Ergebnis sei. Im Versuch ist sie natürlich ein abnormes FEreig- 
nis. Bei normaler Genese könnte sie dort nicht auftreten. Aber diese 
ventralen Zellen könnten bei der Umwälzung während der Furchung (s. 
darüber später) in die Elemente des Urdarmdaches verschoben werden, 
und dort müssen sie ihre Fähigkeit zur Anlage von Neuralgewebe reali- 
sieren. Sie müssen diese „prospektive Potenz“ besitzen. 

Die bedeutungsvollste Einengung der Wirkung des Induktors ist, daß 
er sich nur auswirken kann, wennsichdiezueinandergehöri- 
gen Gewebe berühren, wie Beobachtung und Experiment gelehrt 
haben: Die Augenlinse der Säugetiere kann sich nur anlegen, wenn die 
Mesenchynizellen, die die Augenblase von der Epidermis trennen, abge- 
wandert sind, so daß die beiden Gebilde in Kontakt kommen. Weiter: 
schiebt man zwischen Augenblase und Epidermis bei Amphibien ein 
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hauchdünnes Häutchen, so verhindert dieses die Anlage einer Linse (Holt- 
freter). Ein weiterreichender Reiz wäre bei den zarten, nur aus Lamellen 
zusammengesetzten Keimen nicht nötig; die Reaktionskraft kann sich also 
auf die nächste Umgebung des Gewebes beschränken. Somit ist diese 
Einengung der Wirksamkeit der Induktion biologisch gut verständlich, in 
Hinsicht auf das Prinzip der Sparsamkeit in der Natur. 


Bevor wir uns in Einzelheiten der Wirksamkeit der Entwicklungskräfte 
und ihrer Erhaltungsfunktion verlieren, muß noch das Hauptpro- 
blem behandelt werden: weshalb läuft die Embryogenese 
in dieser zwiefachen Weise, abhängig und autonom, 
ab-und nicht einheitlich, wiees die Sparsamkeitder 
Natur fordern könnte? Die Fragestellung lautet: weshalb be- 
dient sich die Natur des umständlichen Weges der Induktion und Reaktion 
überhaupt? 

Um diesem Problem näher zu kommen, müssen erst 2 Paare von Be- 
griffen besprochen werden: einmal die prospektive Bedeutung 
und dieprospektivePotenz,unddanndieAusdehnungdes 
Determinations- und des Reaktionsfeldes. 

Ein bestimmtes Areal auf der Blastula einer Froschlarve hat die Auf- 
gabe, zur Augenlinse zu werden (s. Abb. 1a) und gestaltet sich nach Be- 
rührung mit dem Augenbecher zu diesem Organ um. Dies ist die „pro- 
spektive Bedeutung“ dieses Gewebsstückes. Nun vermag aber 
auch ein Stück Bauchhaut eines jungen Keimes von Rana fusca, unter das 
man die Augenblase verpflanzt hat, auf deren Berührunssreiz hin eine 
Linse zu entwickeln. Es besitzt also neben der Fähigkeit, zu Epidermis zu 
werden, — was ohne den Kontakt mit dem verpflanzten Organ geschehen 
wäre —, noch die Fähigkeit der Linsenbildung, verfügt also über meh- 
rere Potenzen. Diese Eigenschaft, je nach den obwaltenden Verhältnissen 
die Richtung der Entwicklung zu wechseln, ist die „prospektive 
Potenz“ dieses Areals. Was aus seinem Potenzenschatz ausgewählt 
wird, bestimmt das unterliegende Gewebe: ist es Mesenchym, so entsteht 
aus der Bauchhaut Epidermis, ist es eine Augenblase, so legt sich aus ihr 
eine Linse an. 

Prospektive Bedeutung hat also nur das kleine Areal, in dem sich die 
Linse bei normaler Embryogenese anlegt (Abb. 1); dies ist das „Deter- 
minationsfeld“ des Keimes, außerhalb dessen bei unabhängiger 
Entwicklung nicht die Möglichkeit besteht, das betreffende Organ zu bil- 
den. Bei abhängiger Genese finden wir aber um diesen Bezirk herum das 
Gebiet der prospektiven Potenz, das gleichfalls Linsen anlegen kann, und 
dieses ist das „Reaktionsfeld“, innerhalb dessen die Reaktion der 
Induktion antwortet. 

Die Ausdehnung dieser Felder illustriert Abb. 2. Sie gibt nach Balinsky 
die Umrisse eines Tritonkeimlings wieder mit den Gebieten für die An- 
lagen der Gliedmaßen. Das Determinationsfeld der vorderen Extremität 
liegt im Bereiche des 3. und 4. Segmentes, das der hinteren in dem des 
34. und 15. Das Reaktionsfeld der vorderen umfaßt aber den Bereich vom 
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3. bis zum 9. Segment, innerhalb dessen die Induktion einer Gliedmaße 
gelang: vor dem 3. Segment wurde keine Reaktion erzielt. Induktion einer 
hinteren Extremität konnte erreicht werden vom 7. bis 8. Segment an; 
die kaudale Grenze wurde nicht untersucht. Das Bild beweist, daß das 
Reaktionsfeld ungleich umfänglicher ist, als der Ort, an dem sich die 
Gliedmaße normaler Weise anlegt. 


Abb. 2. Reaktionsfelder für vordere und hintere Gliedmaße bei einem 
Tritonembryo, etwas verändert nach Balinsky. Determinationsfelder punk- 
tiert ausgefüllt, Reaktionsfelder punktiert umrandet. 


Eingehende Untersuchungen haben ergeben, daß die Reaktionsfelder für die 
einzelnen Organe sehr verschieden ausgedehnt sind, und dann den merkwür- 
digen Befund, daß ihre Ausdehnung sogar artlich wechselt. So kann bei 
Rana fusca eine Augenlinse aus der ganzen Epidermis entstehen, bei Bombina- 
tor nur aus Kopfepidermis, bei Amblystoma allein aus dem kleinen Bezirk 
über dem Augenbecher (Brandt)! Beim Axolotl ist also das Determinationsfeld, 
wenn wir bei ihm diesen Begriff überhaupt anwenden wollen, identisch mit 
dem Reaktionsfeld. An dem Versuch, solche Differenzen final zu deuten, könnte 
man nur nach eingehender Untersuchung der Entwicklungsverhältnisse der be- 
treffenden Arten herangehen. 

WelcherVorteilerwächstnundemKeimlingausdie- 
serErweiterungdesAnlagerealszumReaktionsfeld? 
Den Schlüssel zum Verständnis liefert uns die bedeutende indivi- 
duelle Variabilität während der ersten Entwick- 
lungsvorgänge. 

Filme von Kopsch und anderen haben uns gelehrt, daß die Blastomeren 
während der Furchung (bei Regulationseiern) nicht starr an ihrem Platze 
verharren, sondern durcheinanderwogen, so daß Zellen gleicher Herkunit 
und vorher gleicher Lage bei verschiedenen Individuen einer Art in spä- 
teren Stadien, z.B. in und auf der Morula nicht genau auf die gleiche 
Stelle zu liegen kommen, sondern an mehr oder weniger entfernte Orte. 
Hätte nun ein kleiner zur Linsenbildung bestimmter Zellverband im gan- 
zen Körper allein die Fähigkeit, eine Linse zu liefern, so wäre es bei den 
Umwälzungen innerhalb des Keimes möglich, daß er bei einigen Embryo- 
nen nicht in Berührung mit der Augenblase gelangte. Er würde an einer 
anderen Stelle eine Linse entstehen lassen, die dort dem Keimling keinen 
Nutzen brächte. Über der Augenblase befände sich dann kein Epithel, das 
zur Linsenentwicklung fähig wäre, — es kann in diesem Falle kein nor- 
males Auge entstehen. Um ein solches zu liefern, muß ein größerer Be- 
zirk von Blastomeren, als ihn das Determinationsfeld ausmacht, die Kraft 
besitzen, auf den Kontaktreiz der Augenblase hin Linsenelemente zu ent- 
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wickeln. Für den vielleicht nicht seltenen Fall, in dem nicht Zellen des 
Determinationsfeldes, sondern des Reaktionsfeldes z.B. solche des prä- 
sumptiven Bauchepithels in Berührung mit der Augenblase gelangen, 
müssen diese die Linse anlegen können, um ein funktionstüchtiges Seh- 
organ zu gestalten. Deshalb besitzen die Elemente des Reaktionsfeldes 
die doppelten Potenzen, Epidermis oder Linse zu produzieren. Diese Ver- 
mutung mag als Arbeitshypothese genommen werden; Untersuchungen 
in dieser Richtung sind m. W. noch nicht angestellt worden. 

Für Organteile, diesich erst imbaurbedervknipr 320 
genesezueinemeinheitlichenApparatzusammenfin- 
den muüssens Barbeitensalsoslmdimkstslormnumde verankern 
vereintsdannkann ein normaler Ke menge en 

Mit dieser Erkenntnis der Notwendigkeit der doppelten 
Entwicklungsforminder normalen Embryogeneseist 
aber dem Problem der abhängigen Entwicklung noch nicht auf den Grund 
gegangen. Die Endfrage, die meines Wissens noch gar nicht aufgeworfen 
ist, lautet: WeshalblegensichGebilde,dieeinanderdoch 
berühren müssen,soweitvoneinanderentferntan,so 
daß sie auf der Amphibienblastula getrennte Oberflächenbezirke einneh- 
men, wie Chorda-Neutralplatte oder Augenblase-Linse? 

Wie Abb. 1 lehrt, liegen alle Organanlagen, Induktoren wie Reaktoren, 
auf der Oberfläche der Blastula. Die beiden Partner befinden sich aber, 
wenn sie zum Kontakt gelangt sind, übereinander, und zwar der 
Induktor unter dem reagierenden Gewebe; seine Zellmassen müssen also 
von der Oberfläche ins Innere der Keimblase gelangen. Auf welchem 
Wege dies geschieht, das festzustellen ist, wie schon oben erwähnt wurde, 
hier nicht nötig, da nur zu ergründen ist, weshalb der später unter 
der Epidermis gelegene Induktor erst auf der Oberfläche, neben dem 
Reaktionssystem liest. 


DenGrundhierfürseheichinderAufgabedesKeim- 
limreisss inSjleldiemE Sit andinumelteiprern?s zächnisezzieszenene cheat: 
jeder Entwicklungsstufe muß die Masse des Keimes in Form und Anord- 
nung seiner Teile so beschaffen sein, daß er sich in seiner Umwelt durch- 
setzen kann. Er ist, unbekümmert um die Anforderungen der früheren 
cder späteren Stadien, gerade soweit geformt und differenziert, daß er 
die Fähigkeit besitzt, sich weiter zu entfalten, ohne für den jetzigen Zu- 
stand unnütze Zellmassen mit sich schleppen zu müssen. 

Dies sei kurz an Beispielen erläutert. Während und nach Beendigung 
der Furchung brauchen sich die Blastomeren noch nicht funktionell zu 
unterscheiden. Der Keim kann existieren, ohne besondere Elemente zur 
Ernährung, zur Bewegung oder zur Reizaufnahme ausgebildet zu haben; 
(es ist dies ein Schema, das natürlich verschieden abgewandelt wird). Mit 
der Größenzunahme tritt aber an den Embryo die Notwendigkeit einer 
Arbeitsteilung heran, einer Differenzierung seiner Zellen, und so lösen 
sich aus der Zellkugel ein schützendes, reizaufnehmendes und eventuell 
bewegendes äußeres Blatt ab, das Ektoderm, von einem die Ernährung 
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besorgenden Entoderm, zu dem dann noch das stützende Mesoderm hin- 
zutritt. Mit diesen 2 oder 3 Primitivorganen ist das Individuum ein seiner 
Umgebung voll angepaßtes Lebewesen. Ein Gehirn, eine Augenblase, eine 
Linse hat die Gastrula noch nicht nötig. Erst allmählich sondern sich aus 
diesen Keimblättern die Anlagen der Organe. Da nun Nervensystem mit 
Augenblase und die Linse ektodermaler Natur sind, müssen die Zellmas- 
sen, die sie bilden sollen, auf der Oberfläche der Keimblase, alsoneben- 
einander liegen. Spätere Stadien verlangen dann eine Verlagerung 
der beiden Anlagenareale untereinander. Dann nähern sich die be- 
treffenden Bezirke, geraten übereinander, und die Induktionskraft des 
einen tritt in Tätigkeit, um eine Antwort von dem berührten Reaktions- 
system zu erhalten. 

Auf diesem umständlichen Wege entsteht erst das funktionstüchtige 
Auge. Ein gleiches geschah schon früher mit dem Chorda-Mesoderm und 
dem auf der Blastula vor ihm befindlichen Ektoderm, das erst nach Unter- 
lagerung durch jene Massen eine Neuralplatte liefern kann. 

SusdtesenWeiserkönntermanıdie tinsle Bedeutung 
des KomplexesInduktor-Reaktorund damit die Not- 
wendigkeit der doppelten Entwicklung abhängiger 
undautonomerNaturfürdienormaleOntogenesedem 
Verständnisnäherbringen. 


4. Die Rolle der beiden Komponenten bei dem Induktionsvorgang 


Wir müssen nun fragen, unter welchen Bedingungen ein 
Induktionsvorgang ausgelöst wird, und in welchen Fällen 
das Ergebnis eines diesbezüglichen Versuches negativ ausfällt. 

Da ist vorerst zu bemerken, daß eine conditio sine qua non für das Ge- 
lingen der Induktion ist, daß sich Induktor und Reaktor berühren, 
wie bereits auf S. 467 ausgeführt wurde. Der Induktionsreiz vermag auch 
nicht das dünnste Trennungshäutchen zwischen den beiden Komponenten 
zu durchdringen. 

Weiterhin muß untersucht werden, wie die Natur der beiden 
Faktoren beschaffen sein muß, um ein Experiment gelingen zu lassen. 

Beginnen wir mit dem Induktor, der bei oberflächlicher Betrach- 
tung den Hauptanteil an dem Vorgang zu haben scheint. 

Da haben vielfache Versuche in Erfahrung gebracht, daß merkwürdiger 
Weise nicht nur die Gewebe, die sich bei normaler Embryogenese be- 
rühren, das Reaktionssystem zur Anlage eines Organes veranlassen kön- 
nen, sondern sogar tierische Gewebe vonallen möglichen 
Arten Wirbelloser oder von Wirbeltieren, und dies 
niehtnurinlebensfrischem Zustande,sondern auch 
gekocht, getrocknet oder aus koaguliertem Zentri- 
fugatausGewebebrei (Holtjreter). Lebendig oder leblos erzielen 
diese Gewebe im berührten Reaktionssystem den gleichen Erfolg, den in 
normaler Embryogenese der zugehörige Induktor gehabt hätte. 
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Bleiben wir erst bei den toten Induktoren — selbst ein Stück- 
chen Celloidin ist unter diese zu rechnen (Balinsky), so müssen wir an- 
nehmen, daß kein spezifischer Stoff in ihnen vorhanden sein kann, der 
für die Induktion verantwortlich zu machen wäre, — hier kann es nur 
der Kontaktreiz allein sein, der das Reaktionsgewebe zur Anlage 
des in ihm schlummernden Organes veranlaßt. 

Anders beidenlebenden Geweben als Induktoren. Da muß auch 
in diesen Geweben eine Kraft vorhanden sein, die auf die Art des indu- 
zierten Organes einen Einfluß besitzt. Leicht verständlich ist es, daß ein 
Stück Kopfinduktor in Kopfhöhe des Wirtes eingepflanzt, dort Vorder- 
hirn erzeugt, — das könnte allein auf Kosten des Wirtes zu rechnen sein. 
Wenn aber nach Spemann (1936, S. 173) Kopfinduktor in Rumpfhöhe des 
Wirts eingepflanzt ebenfalls Gehirn mit Augen und Hörblasen induziert, 
in einer Gegend also, die ohne diesen Einfluß nur Rückenmark entwickelt 
hätte, — so muß man annehmen, daß in dem Induktor ein Stoff oder eine 
Kraft vorhanden ist, die das Reaktionsgewebe umzustimmen vermag, So 
daß es etwas liefert, das lokal nicht dem Wirt, sondern dem Spender ent- 
spricht. Also’hat der Induktorrauch BinTlußrautzareräritzdres 
induziertenOÖrganes. 

Nicht verwunderlich ist bei dieser Vielfalt der Induktoren der Befund, 
daß das Induktionsvermögen derselben die physiologische Zeit seiner 
Wirksamkeit überschreitet, d.h. die Zeitspanne, in der das Reaktions- 
gewebe empfangsbereit ist und wie bei normaler Entfaltung einen gleich- 
alten Induktor „erwartet“. Nach Spemann ist das Gehirn einer schwim- 
menden Larve von Triton in der Lage, in der berührten Epidermis eines 
jüngeren Keimes eine Medullarplatte zu erzeugen. 


Gehen wir nun zu den Fällenüber,indenenkeinelnduk- 
tion erfolgte, so sind zuerst Spemanns (1936, S. 148) Versuche zu 
erwähnen, bei denen diese Wirkung nicht eintrat; es handelte sich um 
Agar-Agar, durch Kochen und Azeton koaguliertes Hühnereiweiß und 
Hühnereidotter, „immer mit negativem Erfolg“. Diese unspezifischen 
Fremdkörper können nicht einmal den Berührungsreiz hervorrufen. 

Auffallend ist dagegen, daß einigen Geweben der gleichen Art die 
Fähigkeit zur Medullarplatteninduktion fehlt. ©. Mangold (1928, S. 168) 
zählt auf: die noch nicht unterlagerte präsumptive Medullarplatte und 
die präsumptive Epidermis der frühen Gastrula und der beendeten Ga- 
strula, die Kiemenregion eines Embryos mit den ersten Kontraktionen 
und den Darm eines gerade schwimmenden Embryos. Es handelt sich hier 
um Gebilde, die normalerweise nicht mit dem sich anlegenden Nerven- 
rohr in Berührung stehen. Es muß in diesen Gebilden die Kraft stecken, 
den Kontaktreiz, der in dem Reaktionssystem die Medullarplatte hervor- 
gebracht hätte, zu überwinden; wie diese Fähigkeit beschaffen ist, das ist 
ebenso unklar, wie die Natur des Induktors überhaupt. Warum gelang 
es Holtfreter, durch ein Stück gekochten Herzens im Reaktionsgebiet eine 


augenlose Linse zu erzeugen, und wie kommt es, daß das Entoderm keine 
Medullarplatte induzieren kann? 
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Eines geht aus diesen Versuchen hervor: Dringend notwendig ist für 
das Gelingen einer Induktion, daß der Induktor das Reaktionsgewebe be- 
rührt, und bei toten Induktoren ist dies auch der einzige Reiz, der diesen 
Gebilden möglich ist. Bei lebenden Induktoren scheint dies aber anders 
zu sein: Spemann (1936, S. 149) schreibt sehr richtig: „Es ist keineswegs 
sicher, daß die Induktionswirkung toter Implantate auf dieselben Ur- 
sachen zurückzuführen ist, die beim lebenden Induktor die Medullarplatte 
induzieren“. Man muß daher annehmen, daß der lebende Induktor einen 
„Bigenwillen“ hat, der eine Induktion verhindern oder in andere Bahnen 
leiten kann. Doch scheint sich dies nur auf einzelne Sonderfälle zu be- 
schränken. Im übrigen hat der Induktor keinen Einfluß auf die Art des 
zu induzierenden Organes, die sonst allein vom Reaktionsgewebe bestimmt 
wird, zu dem wir uns jetzt wenden. 

Die Reaktionsfähigkeit des Embryos ist beschränkt auf 
Gewebe, die in normaler Ontogenese das zu induzierende Organ hervor- 
bringen, die innerhalb des Reaktionsfeldes (s. S. 469) liegen. Eine Augen- 
blase veranlaßt bei Rana fusca in der sie berührenden Epidermis die An- 
lage einer Linse, wenn die Epidermis im Bereiche des Reaktionsfeldes 
liegt; aber eine Augenblase, die das Mesenterium berührt, das nicht zu 
diesem Felde gehört, erzeugt in diesem keine Linse. 

OrtlichistalsodieReaktionsfähigskeit der Gewebe 
des KeimlingsbeschränktaufdieReaktionsfelder der 
enanezze Inkens Orssanrenezen tt lichsanuts de kunzestEuntivzuck- 
lungsphase,in.ddersichdiebetreffenden Gebilde bei 
normaler Genese anlegen: eine Einengung, die sich aus der 
Sparsamkeit der Natur erklären läßt, die keinen Teil des Embryos örtlich 
und zeitlich mit unnötigen Kräften belastet. 


Viele Versuche beweisen, daß nur zu der angegebenen Zeit das Reak- 
tionsgewebe eine Antwort erteilt. Nach v. Ubisch reagieren zu „junge“ 
Epidermiszellen noch nicht auf den Induktionsreiz der Augenblase; nur 
innerhalb eines bestimmten Zeitraumes bildet sich da eine Linse. Und 
Rotmann betont ausdrücklich, daß gegen Ende der Gastrulation die Re- 
aktionsfähigkeit des Ektoderms auf den Reiz des unterlagernden Urdarm- 
daches zur Anlage einer Neuralplatte für immer aufhört: „Nie und durch 
kein Mittel ist aus der Epidermis späterer Stadien noch Neuralgewebe er- 
zielt worden“. All solche Antwortmöglichkeiten erlöschen zu ihrer Zeit, 
je nach dem Stadium, in dem sich das Organ bildet. 


Dies tritt besonders deutlich hervor in den Fällen, in denen ein 
GewebsstückmehrerePotenzeninsichbirgt. Aus Bauch- 
haut einer Larve von Rana fusca kann auf Induktion Schwänzchen, Linse 
oder Gliedmaße entstehen. Welches von diesen Organen sich anlegt, hängt 
von der Zeit der Induktion ab. Je nach dem Entwicklungsgrad des Wirts- 
tieres bildet sich ein Schwänzchen (aus der Gastrula), eine Linse (im 
Augenblasenstadium) oder eine Extremität (im Stadium der späteren 
Schwanzknospe), wie Bytinsky-Salz und Balinsky gefunden haben. Spe- 
mann betont an mehreren Stellen, daß die Reaktionsmöglichkeit eines 
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Gebildes auf einen lebenden Induktor zeitlich eng umgrenzt ist. Für den 
Fall der mehrfachen Potenz eines Gewebes sagt er sehr gut (1936, S. 277): 
Das Ektoderm durchläuft Entwicklungsetappen, in denen „Reize von un- 
spezifischer Art genügen, um die Entstehung der Bildungen auszulösen, 
welche an der Reihe sind“. 

Ich stelle zusammen: Die Induktion beschränkt sich auf 
dienormalenVerhältnissederEmbryogeneseDerBe- 
rührungsreiz der beiden Komponenten spielt die 
Hauptrolle bei diesem seltsamen Vorgang. 

Endlich: Dienormale Embryogenesestellteineinnige 
Durchdringung von abhängiger und unabhängiger 
Entwicklung dar. Lehmann formuliert dies für das Nervenrohr 
folgendermaßen: „Die Gestalt des Neuralrohres und der Neuralplatte 
kommt durch ein sehr enges Zusammenwirken autonomer Tendenzen und 
formativ-induktiver Einwirkungen zustande“. In den ersten Stadien über- 
wiegt die abhängige Entwicklung, allerdings nur für eine ganz bestimmte 
kurze Zeit, die für die einzelnen Gewebsmassen verschieden ist. Ist diese 
Periode abgelaufen, so wird die abhängige durch die unabhängige Ent- 
wicklung ersetzt. 


Für die ersten Entwicklungsstadien gilt also der Satz: Induktion 
undReaktionsorgenfürdieAnlageeines Organs, die 
Selbstentwieklung fürihren Ausbau.In jedem Falle, 
na jecela a One vuael zu jeden Zeie INFOS Ava VreETeENS 18 
ihrVorhandenseinnotwendigimlInteresseeinernor- 
malen Entfaltung, also vorteilhaft, — so daß man diese 
Kräfte auch vom finalen Gesichtspunkte aus betrachten kann. 

Hierher gehört auch Blechschmidts „Wachstumsmechanik“. 
Der Autor nimmt an, daß Wachstum und Differenzierung der einzelnen 
Körperteile durch Beeinflussung von seiten benachbarter Gebilde vor sich 
gehen: er spricht von Nachbarschaftswirkungen induktorischer Art. 

Damit reichen wir schon aus der bisher besprochenen Frühzeit der Ent- 
wicklung hinaus, und es fragt sich, ob der Kontaktreiz, der in dieser eine 
so wichtige Rolle gespielt hat, auch in späteren Phasen seine Bedeutung 
bewahrt. Da ist Barths Vermutung heranzuziehen, daß das Herz das be- 
nachbarte Entoderm zur Anlage des Atemapparates und der Leber ver- 
anlaßt. 

Ganz kurz sei noch auf die bei den Erwachsenen untersuchten Verhält- 
nisse eingegangen. Fromme weist darauf hin, daß das Mesenchym sich 
fast überall (Ausnahme: Linse) als Zwischengewebe in alle Organe eindrängt 
und diese mittels der Gefäße, die es führt, ernährt. Bei einer Induktion im 
Jungen Embryo ist die Wirkung allerdings in der Hauptsache einseitig, indem 
der Induktor das Reaktionsgewebe beeinflußt, ohne seinerseits von diesem an- 
geregt zu werden. Nur in wenigen Fällen werden die Rollen zwischen den bei- 
den Komponenten der Induktion vertauscht: Versuche belehren uns, daß die 
Linse in späteren Stadien die Bildung des Augenbechers und den Schluß der 
Becherspalte beeinflußt. Spemann (1936, S. 36) zitiert weiterhin Experimente 
von Harrison, der die schneller wachsende Linse von Amblystoma tigrinum 
durch Transplantation ihrer Anlage ins Auge des langsamer wachsenden Ambl. 
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Ppunctatum brachte und die Größenzunahme des Auges des Wirtes dadurch be- 
schleunigte; auch der umgekehrte Versuch gelang. 

Diese doppelte Wirkung der Berührung zeigt sich nun, und zwar gleich- 
zeitig, beim Mesenchym: es gibt nicht nur vom Blut die Nährstoffe in das be- 
rührte Gewebe, sondern nimmt aus diesem auch die Abbaustoffe auf. 

Eine wichtige Rolle schreibt Fromme dem Mesenchym zu bei der Transplan- 
tation und der Regeneration. Dies auszuführen, liegt hier zu fern. Doch möchte 
ich noch darauf aufmerksam machen, daß Fromme dem Mesenchym Abwehr- 
kräfte gegen das Wachstum des Krebses und sein Schicksal verleiht. Die Bös- 
artigkeit eines Karzinoms richtet sich nach der Menge des in ihm enthaltenen 
Mesenchyms: ein an Bindegewebe reicher Krebs ist relativ gutartig (Scirrus), 
ein bindegewebsarmer dagegen malign (Markschwamm). 


SofindenwirdenBerührungsreiz,dessenNaturwir 
nichtkennen, während des ganzen Lebens überallin 
bedeutungsvoller Wirksamkeit. 

Die Embryogenese besteht aus einer Vielfalt von Vorgängen, die, so 
verschieden sie sich darstellen und so umwegig sie auch erscheinen mögen, 
alle den normalen Ablauf der Entwicklung sichern und sich als vorteil- 
haft für die Tierwelt erweisen. Auch für die Embryologie gilt die An- 
schauung, die der weitblickende Spinoza in den Satz kleidete: „Es ge- 
seatelr miehnes In @a@se INermbke, ES nern ıllase eng Nela lan 
anrechnenkönnte“. 


Zusammenfassung 


In diesen Zeilen wurde der Versuch gemacht, die Entwicklungsformen und 
die Entwicklungskräfte in ihrer Verschiedenheit, soweit es für uns möglich ist, 
als für den Keimling vorteilhaft und notwendig zu erkennen, sie also von ihrer 
finalen Seite her zu beleuchten. Dies gilt für die unabhängige Entwicklung, in 
der sich die Organe selbständig ohne einen von außen an sie herantretenden 
Reiz entfalten können, wie für die abhängige, in der die Gebilde sich nur an- 
legen können, wenn ein „Induktor“ sie berührt. Besonders die letztere Ent- 
wicklungsform mußte als eigenartiger Umweg in all ihren Besonderheiten er- 
örtert werden. Während von den Entwicklungskräften die Gestaltungsfunktion 
in ihrer Tätigkeit uns keine Rätsel auferlegt, wurde die Erhaltungsfunktion, 
die den gleichmäßigen Ablauf der ersteren modifiziert, ausführlich herange- 
zogen, denn auch die durch sie veranlaßten Umwege der Entwicklung müssen 
uns biologisch näher gerückt werden. 


Summary 
The different forms and forces of development of the embryo (dependent and 
independent development and function of formation and preservation) are dis- 
cussed from a final viewpoint. In this way it is possible to prove that every 
process, however circuitous it may seem, is necessary for the normal embryo- 
genesis and useful for the embryo in its respective environment. 


Resume 
Les formes et forces differentes du developpement de l’embryon (developpe- 
ment et fonction dependants et independants de la formation et de la preser- 
vation) sont discutees du point de vue final. Ainsi il est possible de prouver 
que tout processus quelque detourne qu’il paraisse, est necessaire pour l’embryo- 
genese normale et utile pour l’embryon dans son milieu respectif. 
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werk ist das von Emil Abderhalden geschaffene Handbuch auch heute 
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Bänden, nach ganzen Abteilungen und vollständigen Reihen war dem 
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zu lassen, so daß nicht nur vollständige Reihen, sondern auch fast alle 
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